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Wichtiger Hinweis: Wie jede Wissenschaft ist die
Medizin stdndigen Entwicklungen unterworfen.
Forschung und klinische Erfahrung erweitern un-
sere Erkenntnisse, insbesondere was Behandlung
und medikamentdse Therapie anbelangt. Soweit in
diesem Werk eine Dosierung oder eine Applikation
erwahnt wird, darf der Leser zwar darauf vertrauen,
dass Autoren, Herausgeber und Verlag groRe Sorg-
falt darauf verwandt haben, dass diese Angabe dem
Wissensstand bei Fertigstellung des Werkes ent-
spricht.

Fiir Angaben (ber Dosierungsanweisungen und
Applikationsformen kann vom Verlag jedoch keine
Gewdhr Gibernommen werden. Jeder Benutzer ist
angehalten, durch sorgféltige Priifung der Beipack-
zettel der verwendeten Prdparate und gegebenen-
falls nach Konsultation eines Spezialisten festzustel-
len, ob die dort angegebene Empfehlung fiir Dosie-
rungen oder die Beachtung von Kontraindikationen
gegeniiber der Angabe in diesem Buch abweicht.
Eine solche Priifung ist besonders wichtig bei selten
verwendeten Praparaten oder solchen, die neu auf
den Markt gebracht worden sind. Jede Dosierung
oder Applikation erfolgt auf eigene Gefahr des
Benutzers. Autoren und Verlag appellieren an jeden
Benutzer, ihm etwa auffallende Ungenauigkeiten
dem Verlag mitzuteilen.

Geschiitzte Warennamen (Warenzeichen) werden
nicht immer besonders kenntlich gemacht. Aus
dem Fehlen eines solchen Hinweises kann also nicht
geschlossen werden, dass es sich um einen freien
Warennamen handelt.

Das Werk, einschlieRlich aller seiner Teile, ist urhe-
berrechtlich geschiitzt. Jede Verwertung auRerhalb
der engen Grenzen des Urheberrechtsgesetzes
ist ohne Zustimmung des Verlags unzuldssig und
strafbar. Das gilt insbesondere fir Vervielfaltigun-
gen, Ubersetzungen, Mikroverfilmungen und die
Einspeicherung und Verarbeitung in elektronischen
Systemen.
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Medizin zu studieren, bedeutet eine Briicke zu schlagen zwischen theoretischem Wissenserwerb und
praktischer Medizin am Patienten. Vorlesungen und Lehrblicher in ihrer bisherigen Form orientierten
sich meist an der klassischen Krankheitslehre in ihrer typischen Gliederung. Die klinische Bewertung
und die typischen ,Alltags“-Probleme in der konkreten Patientenfiihrung lassen sich auf diesem Wege

oft nur schwer darstellen.

Im Sinne einer praxisnahen Ausbildung wird aus diesen Uberlegungen heraus an der Universitdt Ti-
bingen seit mehreren Jahren eine Lehrform praktiziert, die primdr fallorientiert, interdisziplindr und
im besonderen alltagsorientiert unterrichtet. Diese Studienform wird als ,, Interdisziplindre Klinische

Curricula (i-KIiC)“ bezeichnet.

Zentrale und verpflichtende Grundlage jedes dieser Seminare sind symptomorientierte Patienten-

demonstrationen bzw. interaktive Fallsimulationen.

Methodisch orientiert sich diese Lehr- und Lernveranstaltung an den grundlegenden Elementen des
sogenannten problemorientierten Lernens (POL). Es sollen damit alltagsrelevante Muster fiir rationa-
les diagnostisches Vorgehen (Anamnesetechniken/ klinische Untersuchung/ apparative diagnostische
Verfahren wie z.B. Sonografie, EKG) und integratives, klinisches Denken (Befundbewertung, Differen-
zialdiagnose, interdisziplindre Betrachtungsweise) sowie die Grundprinzipien der heute méglichen The-

rapieverfahren eingelibt werden.

Wir méchten mit der vorliegenden Lehrbuchreihe dieses Konzept weiter vertiefen. Die Umsetzung
erfolgte in Zusammenarbeit mit dem Kompetenzzentrum fiir Hochschuldidaktik an der Universitdt
Tiibingen. Die sehr positiven Riickmeldungen nach Erscheinen des ersten Bandes mit Darstellung der

hdufigsten Krankheitsbilder aus der Kardiologie und Angiologie bestdtigten uns darin das Projekt wei-
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ter fortzufiihren. So erarbeiteten wir wenige Zeit spéter Band 2 mit fallorientierter Darstellung der
praktischen Endokrinologie und Diabetologie. Mit dem nun vorliegenden Band 3 konnten wir erneut
mehrere praktisch klinisch tdtige Spezialisten gewinnen, die relevanten Erkrankungen aus dem wichti-

gen Fachgebiet der Gastroenterologie und Hepatologie auf hohem Niveau darzustellen.

Wie ,im klinischen Alltag und keine Raritdten® ist weiter unverdndert das zentrale Motto dieser Buch-
reihe, wenngleich auch seltene Krankheitsbilder — gerade aus differenzialdiagnostischer Sicht - nicht

unerwdhnt bleiben.

Zwei Punkte sind uns von besonderer Bedeutung:

1. Die Fdlle sollen das klinische Denken eines erfahrenen Arztes wiederspiegeln und zu allen Fragen
und Vorgehensweisen entsprechende Hintergrundinformationen liefern.

2. Bei den Fdllen sollte die interdisziplindre Betrachtungsweise besonders hervorgehoben werden.
Viele Féille werden daher soweit betroffen jeweils von Kollegen verschiedener Fachrichtungen (z.B.

Chirurgie) mit verfasst.

Medizin zu lernen, setzt selbstverstdndlich eine entsprechende Berufserfahrung und realen Patien-
tenkontakt voraus. Mit der vorliegenden Fallreihe méchten wir den beruflichen Alltag bzgl. héufiger
Krankheitsbilder fiir Sie simulieren und damit in erster Linie Studierenden im klinischen Ausbildungs-
abschnitt das notwendige Handwerkszeug vermitteln, um in den ersten Berufsjahren leichter einen

Einstieqg in die drztliche Tdtigkeit zu finden.

Tiibingen, August 2009
Bernd Balletshofer
Claus D. Claussen

Hans-Ulrich Héring
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Vorwort zum Band

In der Gastroenterologie gibt es eine Vielzahl akuter und chronischer Erkrankungen, die von einem
bestimmten gastrointestinalen Organ ausgehen, gleichermaRBen aber auch im Sinne systemischer

Wechselwirkungen andere Organe und deren Funktion wesentlich mit beeinflussen.

Diese Zusammenhdnge sind teilweise komplex, miissen aber aufgrund ihrer Wichtigkeit fiir die suffizi-
ente Behandlung betroffener Patienten von den Studierenden nachhaltig erschlossen, veranschaulicht

und verinnerlicht werden.

Fiir diese Zielsetzung eignet sich in besonderer Weise die hier gewdhlte praxis- und fallorientierte inte-
grative Darstellung hdufiger Krankheitsbilder der Hepatologie (Fdlle 1-3), der Magen- und Darm-
erkrankungen (Fdlle 4,7,8), der gastrointestinalen Onkologie (Fdlle 5+6) sowie des Pankreas (Fall 9).

In praxisnaher Weise werden die Studierenden von den Erstsymptomen (iber die Anamnese und kor-
perliche Untersuchung bis zur apparativen Diagnostik gefiihrt, auf deren Grundlage dann die fiir den

Fallpatienten sich ergebenden therapeutischen Optionen dargelegt und im Detail diskutiert werden.

Wie ein roter Faden zieht sich dabei durch alle Curricula die MaRgabe, dass die Studierenden zu jeder
Zeit Einblick bekommen in Sinnhaftigkeit und Notwendigkeit diagnostischer und therapeutischer MaR-
nahmen. Wichtig hierbei ist auch die Vermittlung der ,,Hierarchie“ der Vorgehensweise im klinischen
Alltag der Gastroenterologie, auf deren Grundlage ein rationales und rationelles Vorgehen eingelibt
werden kann. Dieser Aspekt spielt unter den Eckpunkten des DRG-Verglitungssystemes und des damit
verbundenen Kosten bewussten Fall (Case)-Managements fiir jeden Nachwuchsmediziner eine zentrale
Rolle. Nur wer friihzeitig in der Gastroenterologie das Fall (Case)-Management einibt, wird den Erfor-

dernissen in Kliniken und Praxen gerecht werden kénnen.

Tiibingen, im August 2009
Ulrich M. Lauer
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Fall 1 1-22

32-jahriger Patient mit Oberbauch- und
Gelenksschmerzen - Stationdre Einweisung
durch den Hausarzt

Fall 2 23-46
65-jahriger Patient mit Aszites und lkterus -
Stationdre Einweisung durch den Hausarzt

Fall 3 47-70

58-jahrige, Gbergewichtige Frau mit heftigen
Oberbauchschmerzen - Selbstvorstellung in
der Notaufnahme des Krankenhauses

Fall 4 71-90

47-jéhriger Patient mit Schockzeichen

- Medizinische Notaufnahme, Einweisung
mit Notarzt unter laufender Infusion einer
Elektrolytlésung

Fall 5 o1-112

68-jdhriger Patient mit Schluckschmerzen
und Druckgefihl hinter dem Brustbein

- Vorstellung in der gastroenterologischen
Ambulanz.

Fall 6 113-138

56-jahriger Patient mit Veranderungen der
Stuhlgewohnheiten und Verschlechterung
des Allgemeinzustands - Stationare
Einweisung durch den Hausarzt

Fall 7 139-160

68-jahriger Patient mit rezidivierendem
Erbrechen und Diarrho - Stationdre
Einweisung durch den Hausarzt

Fall 8 161-184

22-jahrige Patientin mit Bauchschmerzen und
Durchféllen - Stationdre Einweisung durch
den Hausarzt

Fall 9 185-208

42-jahriger Patient mit starken
Oberbauchschmerzen und rezidivierendem
Erbrechen - Stationdre Einweisung durch den
arztlichen Notdienst
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An welche méglichen Ursachen der
Beschwerden denken Sie? Beachten
Sie dabei: Haufiges ist hdufig, Seltenes
ist selten!

Korperliche Schwache bzw. reduzierte kor-
perliche Belastbarkeit ist ein hdufiges, un-
spezifisches Symptom vieler (internistischer)
Erkrankungen. Neben Erkrankungen des
Herz-Kreislauf-Systems, der Lungen und der
Blutbildung (Andmie?) kénnen systemische
rheumatische Erkrankungen oder Infektions-
erkrankungen, Hepatopathien, aber auch psy-
chiatrische Erkrankungen (Depressionen) zu
einer reduzierten Leistungsfahigkeit fiihren.
Die zusatzlich von dem Patienten angegebenen
Gelenkschmerzen konnten auf eine systemi-
sche Erkrankung oder eine chronische Infekti-
onserkrankung hindeuten. Eine Erh6hung der
Leberwerte wire damit ebenfalls vereinbar.

1.1 Anamnese

Was wiirden Sie jetzt vom Patienten
wissen wollen, welche Fragen stellen
Sie ihm gezielt zusatzlich zu der nor-
malen internistischen Anamnese?

Wie so oft sind auch hier Anamnese und kor-
perliche Untersuchung der eigentliche Schliis-

32-jahriger Patient mit Oberbauch-
und Gelenksschmerzen - Stationdre
Einweisung durch den Hausarzt

,Ich habe in den letzten Monaten immer wie-
der so einen Druck und teilweise leichte
Schmerzen im Oberbauch. Zusétzlich habe ich
immer wieder Gelenkschmerzen, sowohl an
den Armen wie auch im Knie und gelegentlich
auch in der Hiifte. Meine korperliche Belast-
barkeit ist schon seit ldngerem nicht mehr so
gut, unabhdngig von diesen Beschwerden und
egal, ob ich bei der Arbeit bin oder am Wo-
chenende mit Freunden Sport treibe. Jetzt hat
zudem unser Betriebsarzt bei der Routine-
Kontrolle erhohte Leberwerte bei mir festge-
stellt, obwohl ich so gut wie keinen Alkohol
trinke; wirklich nicht!*

Wegen der engen rdumlichen Nachbarschaft
vieler Organe im Oberbauch muss man durch
weitere anamnestische Angaben bzw. Dia-
gnostik eine Vielzahl von Differenzialdiagno-
sen abgrenzen. Oberbauchschmerzen sind
ein hdufiges Symptom bei Erkrankungen des
oberen Gastrointestinal-Traktes (Refluxer-
krankung, Gastritiden, Ulcera ventriculi et
duodeni) oder des hepatobilidren Systems
(Cholezystitis, Cholangitis, Choledocholithia-
sis, Hepatitiden unterschiedlicher Ursachen)
und der Bauchspeicheldriise (akute oder chro-
nische Pankreatitis). Des Weiteren sollte man
bei Vorliegen entsprechender anamnestischer
Hinweise auch an eine nephrogene (Nephroli-
thiasis, Pyelonephritis), pulmonale (Pleuritis,
basale Pneumonie) oder kardiale Genese
(Hinterwandinfarkt) denken.

sel zur Diagnosestellung. Die wichtigsten Fra-
gen finden Sie unmittelbar hier im Anschluss,
aber {iberlegen Sie erst mal selber!
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Wann genau haben die
Beschwerden begonnen?

Hatten Sie dabei Fieber
oder andere Infektzeichen?

Haben Sie Beschwerden
beim Wasserlassen?

Haben Sie Beschwerden
beim Stuhlgang? Neigen
Sie zu Durchfall oder Ver-
stopfung?

Hatten Sie friiher einmal
ein Magen- oder Zwolffin-
gerdarmgeschwiir? Haben
Sie Sodbrennen? Sind die
Beschwerden nahrungsab-
hdngig (z.B. nach fetten
Speisen)?

Sind bei Ihnen/in lhrer Fa-
milie Gallensteine bekannt?
Hat die Starke der Schmer-
zen einen wellenartigen
Charakter?

Sind die Schmerzen atem-
abhingig?

Hatten Sie friiher einmal
eine Gelbsucht?

Sind Lebererkrankungen
mit oder ohne Gelbsucht in
der Familie bekannt?

Hat man frither einmal bei
lhnen erhohte Leberwerte
festgestellt?

Hintergrund der Frage

Akute oder chronische Erkrankung?

Hinweis auf eine chronische Infektion
bzw. auf post-infektiose Arthralgien

Hinweis auf Nephrolithiasis oder Pyelo-
nephritis

Hinweis auf Erkrankungen des Diinn-
oder Dickdarms (z.B. Colitiden)

Hinweis auf Gastritis, Ulcus ventriculi et
duodeni, Refluxerkrankung und akute
oder chronische Pankreatitis

Hinweis auf Cholezysto- oder Chole-
docholithiasis

Hinweis auf pulmonale Genese (Pleuri-
tis? Basale Bronchopneumonie?)

Anhalt fiir chronische Hepatopathie
mit stattgehabtem ikterischem Verlauf

Hinweis auf hereditdr-metabolische
Lebererkrankungen (z.B. Himochroma-
tose)

Anhalt fiir chronische Hepatopathie
(virale/nicht-virale Genese)

1.1 Anamnese

Antwort des Patienten

Diese leichten Bauchschmerzen habe
ich schon langere Zeit, ca. 12 Monate
lang. Die Gelenkbeschwerden sind mir
erstmals vor etwa einem halben Jahr
aufgefallen und die korperliche Schlapp-
heit hat ebenfalls mehr oder weniger
zu diesem Zeitpunkt begonnen.

Ich kann mich an keine Grippe oder
Erkdltung mit Fieber vor oder wahrend
dieser Beschwerden erinnern.

Nein, ich habe keine Beschwerden
beim Wasserlassen.

Mein Stuhlgang ist auch in Ordnung.

Ich hatte nie Magenprobleme und kann
eigentlich alles ohne Probleme essen.

Meine Mutter hatte Gallensteine. Vor 5
Jahren hat man bei mir einmal eine
Ultraschalluntersuchung gemacht, da
hat man keine Steine gesehen.

Nein.

Tja, wenn ich mich richtig erinnere, hat-
te ich vor ca. 8 Jahren mal etwas gelbe

Augen, voriibergehend. Das hat zumin-
dest meine Freundin damals behauptet.

Nein, in meiner Familie sind keine Leber-
erkrankungen bekannt.

Also, vor 5 Jahren hat mein Hausarzt
mal erhohte Leberwerte festgestellt.
Damals wurde auch ein Ultraschall
gemacht. Vor 2 und 4 |Jahren wurden
dann nochmals die Leberwerte kontrol-
liert, die weiterhin leicht erhoht waren.
Mein Hausarzt hat mir empfohlen,
keinen Alkohol mehr zu trinken, dann
wiirde sich das alles von selber bessern.
Vor kurzem hat jetzt der Betriebsarzt
bei der Routine-Kontrolle nochmals
erhohte Leberwerte bei mir festge-
stellt, daraufhin hat mich der Hausarzt
zu lhnen geschickt.
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Nehmen Sie regelmaRig
Medikamente?

Trinken Sie denn jetzt noch
regelmaRig Alkohol?

Was sind Sie von Beruf?
Arbeiten Sie mit Chemikali-
en oder Losungsmitteln?

Hatten Sie friiher einmal
Blutiibertragungen, z.B.
bei Operationen? Haben
Sie friiher Drogen konsu-
miert? Haben Sie Piercings
oder Tattoos?

Hintergrund der Frage

Hinweis auf medikamentds-toxische
Ursachen einer chronischen Leberscha-
digung

Alkoholabusus als Ursache der erhdh-
ten Leberwerte

Hinweis auf toxische Ursachen einer
chronischen Leberschadigung, insbe-
sondere Chemikalien

Hinweis auf chronische Virushepatitis B
oder C als Ursache einer chronischen
Hepatopathie (verursacht durch Uber-
tragung/Kontakt mit Virus-kontami-
niertem Blut)

Antwort des Patienten

Nein, ich nehme keine Medikamente,
allenfalls ab und zu mal ein leichtes
Schmerzmittel, wenn ich Kopfschmer-
zen habe.

Wie ich schon sagte, seit der Geschich-
te vor 5 Jahren nur noch sehr sporadisch.

Ich arbeite am Band in der Automobil-
herstellung. Mit Chemikalien habe ich
dabei nichts zu tun.

AuBer einer Blinddarm-Operation als
Kind hatte ich keine Operationen, ich
habe nie Blutlibertragungen bekom-
men. Tja, vor 8 Jahren habe ich mal,
aber wirklich nur fiir ein paar Wochen,
Heroin gespritzt. Vor 10 Jahren hab’ ich
mir ein Tattoo stechen lassen. Das wiir-

besonders achten auf mogliche Befunde[Hinweise Befunde des Patienten

Gelbliche Verfarbung der Skleren

lIkterus

Fassen Sie die wesentlichen aus der
ersten Inspektion und Anamnese
gewonnenen Erkenntnisse zusammen!
Interpretieren Sie in diesem Zusam-
menhang die erhobene Risikofakto-
renkonstellation!

Der Patient berichtet iiber unspezifische
Oberbauchbeschwerden, laborchemisch so-
wie anamnestisch besteht der Verdacht auf
eine chronische Hepatopathie (dokumen-
tierte Leberwerterh6hung > 6 Monate!), bei
bekannten Risikofaktoren (passagerer i.v.-
Drogenkonsum!) zundchst am ehesten im
Rahmen einer chronisch-viralen Hepatitis
(Infektion mit Hepatitis B- oder C-Virus). Dazu

de ich nie wieder machen.

kénnten auch die unspezifischen Allgemein-
symptome (Abnahme der korperlichen Be-
lastbarkeit) sowie die rezidivierenden Ar-
thralgien (parainfektidés, im Rahmen einer
viral-induzierten sog. Kryoglobulindmie (s.
Steckbrief, Klinik der Hepatitis C)) passen. Ty-
pisch ist auch der diagnostische Verlauf mit
Dokumentation/Erstdiagnose im Rahmen ei-
ner Routine-Untersuchung (Betriebsarzt!).
Die aus der Anamnese gewonnenen Befunde
miissen bewertet werden, um die nachfol-
gende Diagnostik gezielt zu planen (Vermei-
dung unnotiger teurer und/oder gefahrdender
Untersuchungen).

1.2 Korperliche Untersuchung

Wie gehen Sie bei der kérperlichen
Untersuchung vor, worauf achten Sie
besonders und warum?

Der ndchste Schritt auf dem Weg zur Diagno-
sesicherung, zur Einschidtzung des Schwere-

gradesder Leberschddigung und zum weiteren
Ausschluss moglicher Differenzialdiagnosen
ist die korperliche Untersuchung, welche im
Folgenden ndher erldutert werden soll.

und der Haut durch Ubertritt von
Gallenfarbstoffen (Bilirubin) aus
dem Blut in die Kérpergewebe bei
Hyperbilirubindmie als Folge z.B.
von Hamolyse, hepatozelluldrer
Schadigung oder Galleaufstau.

Kein Skleren- und Hautikterus
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1.2 Korperliche Untersuchung

besonders achten auf mogliche Befunde[Hinweise

Leberhautzeichen

Hautzeichen der fortgeschritte-
nen portalen Hypertension

Leberpalpation

Milzpalpation

Aus dem Vorliegen dieser Zeichen Unauffalliger Untersuchungsbefund
kann auf eine chronische Leberer-
krankung mit bereits fortgeschritte-
ner Leberschddigung (Zirrhose)
geschlossen werden.

m Spider naevi (Lebersternchen):
leicht erhabene, bis stecknadel-
kopfgroRe rote Papeln mit feinen
strahlenférmigen GefaRreisern,
v.a. im Gesicht und auf dem
Dekolleté

m Palmarerythem: Rotung der
Daumen- und Kleinfingerballen

m Lackzunge: durch Atrophie der
Zungenpapillen

m Lacklippen, Mundwinkelrhaga-
den

m WeiBnagel

m Dupuytren‘sche Kontraktur:
haufig bds. Beugekontraktur
eines oder mehrerer Finger, v.a.
der Ellenseite

m Muskelatrophie

m Caput medusae: sichtbare Erwei-  Klinisch kein Anhalt fiir eine portale
terung und Schldangelung der Hypertension
Bauchdeckenvenen als Kollateral-
kreislauf bei portaler Hypertensi-
on

m Aszites: Ansammlung klarer
seroser Flissigkeit (Bauchfell-
transsudat) mit klinisch ausla-
denden Bauchflanken, Bauchde-
ckendehnung mit Verstreichen
des Nabels und Hautstreifung

(Striae cutis)

m GroBenausdehnung in derrech-  Die Leber hat eine Ausdehnung von
ten mittleren Clavicularlinie 15 cm in der rechten MCL (leicht
(MCL): Verg6Rerung z.B. bei vergroRert) und ist unter dem rech-
Fettleber, akute und chronische  ten Rippenbogen mit glatter, wei-
Hepatitis, Tumoren. Verkleine- cher Konsistenz zu tasten. Bei der
rung bei Leberzirrhose Palpation klagt der Patient tiber

m Oberflachenbeschaffenheit: einen leichten Druckschmerz.
grobknotig z.B. Leberzirrhose,

Metastasen

m Konsistenz: weich bei Leberver-
fettung, hart bei Zirrhose
m Druckdolenz: z.B. bei Hepatitis

m Die Milzist in der Regel erst bei Die Milz ist nicht tastbar.
deutlicher VergroBerung tastbar.
m Mogliche Ursachen einer Spleno-
megalie: z.B. portale Hyperten-
sion, Infektionen, rheumatische
Erkrankungen, maligne hdmato-
logische Erkrankungen, Speicher-
krankheiten
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besonders achten auf mogliche Befunde[Hinweise Befunde des Patienten

Inspektion/Palpation der Gelenke  Zeichen akuter oder chronischer Die Extremitdtengelenke stellen
Arthritiden: Druckdolenz, Schwel- sich unauffallig und druckindolent
lung, Rétung dar.

Beidseits kein Nierenlagerklopf-
schmerz.

Nierenklopfschmerz Hinweis auf nephrogene Genese

(Pyelonephritis? Nephrolithiasis?)

Unauffalliger pulmonaler Auskulta-
tionsbefund.

Hinweis auf pulmonale Genese (z.B.
Pleurareiben bei Pleuritis, Rasselge-
rdusche bei basaler Bronchopneu-

Lungenauskultation

monie)

Bewerten Sie die erhobenen Befunde
in der Zusammenschau mit der Anam-
nese! Welche weitere Diagnostik ver-
anlassen Sie und warum?

Das in der Anamnese festgestellte Leitsym-
ptom ,Schmerz im Oberbauch* ldsst sich in
der korperlichen Untersuchung bestdtigen
(Druckschmerz bei Palpation des Leberunter-
randes). Dagegen stellen sich die Extremitd-
tengelenke aktuell unauffillig dar (somit der-
zeit klinisch kein Korrelat der wiederholt
geklagten Gelenkschmerzen).

Aufgrund der festgestellten Erh6hung der Le-
berwerte sowie des in der Anamnese erho-
benen Risikoprofils (die beim Patienten
bekannte Episode mit intravenésem Drogena-
busus und einer noch weiter zuriick liegenden
Anbringung eines Tattoo) ergibt sich der Ver-
dacht auf das Vorliegen einer chronischen Vi-
rushepatitis.

Mit der apparativen Diagnostik und Labordia-
gnostik geht es jetzt darum, diese Verdachts-

diagnose gezielt zu erhdrten (oder eben mit
negativen Ergebnissen entsprechend auszu-
schliefSen) und das weitere Vorgehen zu pla-
nen. Wichtig sind jetzt vor allem eine Virusse-
rologie, ggf. erginzt durch den direkten
Nachweise viraler Nukleinsduren (PCR) sowie
bildgebende Verfahren zur Darstellung der
Oberbauchorgane (Leber, Milz), wobei zu-
ndchst mittels Ultraschall (geringere Patien-
tenbelastung) untersucht wird und erst in
zweiter Linie eine Computertomografie (CT)
oder Magnetresonanztomografie (MRT) ange-
zeigt ist.

Aufbauend auf den Ergebnissen dieser Dia-
gnostik wird dann entschieden, inwiefern
zum jetzigen Zeitpunkt die Indikation fiir eine
Leberbiopsie gestellt wird, mit deren Hilfe der
Schddigungsgrad der Leber festgestellt und
damit insbesondere die Prognose der zu-
grunde liegenden Lebererkrankung abge-
schatzt werden kann.

1.3 Vorstellung beim Oberarzt und weitere

Planung

Nach Zusammentragen aller Befunde
und weiterer Planung rufen Sie lhren
Oberarzt zur Besprechung des wei-
teren Vorgehens in die Ambulanz. Was
berichten Sie?

32-jdhriger Patient mit rezidivierenden
rechtsseitigen Oberbauchbeschwerden und
Arthralgien, aktuell vom Hausarzt zur wei-
teren diagnostischen Abkldrung von erhéhten
Leberwerten eingewiesen. Anamnestisch
schon vor 5 Jahren dokumentierte Leberwert-
erhdhung sowie vor 8 Jahren kurzzeitige Epi-
sode mit Ikterus. Keine familidre Belastung

hinsichtlich Leber- oder Stoffwechselerkran-
kungen, negative Medikamentenanamnese,
in den letzten Jahren nur sporadischer Alko-
holgenuss.

Klinisch auffallend ist ein isolierter Leber-
druckschmerz bei geringer OrganvergrofRe-
rung, ansonsten unauffalliger Untersuchungs-
befund ohne Zeichen einer fortgeschrittenen
chronischen Lebererkrankung (kein Ikterus,
keine Leberhautzeichen, kein Aszites, keine
verkleinerte Leber, keine vergréBerte Milz).
Aufgrund einer anamnestisch bekannten Epi-
sode mit intravenésem Drogenabusus und


http://thieme-bib.juni.com/ojcb.php?seiten=9&isbn=9783131471017&id=65105&doc=9783131471017

Methode

GOT (AST), GPT (ALT)

YGT, AP

Bilirubin

INR bzw.

Albumin

einer noch weiter zuriickliegenden Anbrin-
gung eines Tattoo Verdachtsdiagnose einer
chronischen Virushepatitis.

Aufgrund des vermutlich schon ldnger beste-
henden Verlaufes ist es erforderlich, laborche-
mische Untersuchungen zum Ausschluss et-
waiger zusdtzlich vorliegender Ursachen
weiterer chronischer Hepatopathien (insbe-

1.4 Labordiagnostik

Anhand Threr Anamnese sowie des korper-
lichen Untersuchungsbefundes gehen Sie wei-
terhin von einer chronischen Hepatitis als
Ursache der Beschwerden bei unserem Pa-
tienten aus. Bevor wir im Folgenden ndher auf
die Diagnosesicherung mittels laborchemi-
scher sowie apparativer Methoden eingehen,
sollten Sie sich selber iiber die Planung der
weiteren diagnostischen Schritte Gedanken
machen.

Die folgenden Laborwerte sollten differenzi-
aldiagnostisch bei jeder Erhhung der Leber-

Leberzellschadigung:

Indikation und Sinn der Untersuchung

Transaminasen als Indikatoren einer

1.4 Labordiagnostik

sondere hereditdrer oder autoimmuner Ge-
nese) durchzufiithren. Nach Bestdtigung der
Leberschddigung durch Laborwerte sollten
zur Abschdtzung des Ausmafes der Leber-
schiadigung eine Abdomensonografie sowie
eine diagnostische Leberpunktion angemel-
det werden.

werte, unabhdngig von der Verdachtsdiagnose,
erhoben werden (s. Abb. 1.1)! In einzelnen
Fdllen kénnen zwei oder gar mehrere unter-
schiedliche Erkrankungen der Leber vorkom-
men. Entsprechend muss bei der Abklarung
einer viral-induzierten Hepatopathie grund-
sdtzlich immer auch gepriift werden, ob
gleichzeitig andere Lebererkrankungen vor-
liegen.

Ergebnisse des Patienten

GOT 80 U/I (1), GPT95 U/l (1)

m Glutamat-Pyruvat-Transaminase (GPT)
= Alaninaminotransferase (ALT)

m Glutamat-Oxalazetat-Transaminase
(GOT) = Aspartataminotransferase

(AST)

m Gamma-Glutamyl-Transferase (yGT):

yGT und AP im Normbereich

empfindlicher Indikator bei Stérungen
der Leber und des Gallengangsystems

m Alkalische Phosphatase (AP): bei intra-
und extrahepatischer Cholestase

erhoht

Parameter, der die Galleexkretionslei-

Gesamt-Bilirubin < 1,0 mg/dl (<)

stung der Leber anzeigt; bei ausgeprag-
ter akuter oder chronischer Schadigung
der Leber, Hdmolyse und Galleaufstau

erhoéht
Quick-Wert

Sensitiver Parameter der Leberprotein-

INR 0,9; Quick-Wert 120% (<)

synthese (Kurzzeit-Verlaufsparameter)

Langzeit-Verlaufsparameter der Leber-

proteinsynthese

Serum-Albumin 3,8 g/dI (<)
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Serumelektrophorese

Hepatitisserologie

qualitative HCV-RT-PCR

quantitative HCV-RT-PCR
HCV-Genotypisierung

Serologie anderer, nicht
primdr hepatotroper
Viren

Indikation und Sinn der Untersuchung

Bei Leberschddigungen verschiedener
Ursachen findet sich im Rahmen der
gestorten Eiweisynthese eine vermin-
derte Albuminfraktion. Liegt eine Erho-
hung der Immunglobuline vor (z.B. IgA
bei alkoholtoxischer Leberzirrhose),
kommt es dazu, dass der normalerweise
deutlich ausgepragte B-Gipfel ohne klare
Abtrennung in den y-Bereich ibergeht.

Anhalt fiir akute bzw. chronische Infekt-
ion mit den Hepatitis A-/B-/GErregern

Merke: abgestufte Diagnostik!

Zunachst Screening: Hepatitisserologie

(Nachweis virusspezifischer Antigene

und Antikdrper), erst dann ggf. weitere

Diagnostik (molekulare Methoden wie z.

B. direkter Virusnachweis mittels RT-

PCR)

m Hepatitis A (Anti-HAV-IgG, Anti-HAV-
IgM)

m Hepatitis B (HBsAg, HBeAg, Anti-
HBsAg, Anti-HBcIgG/-IgM, Anti-HBe)

m Hepatitis C (Anti-HCV)

(s. Infobox 1.1 und 1.6)

Direkte Nachweismethode viraler Be-
standteile (RNA)

Bestdtigungstest einer akuten oder chro-
nischen Hepatitis GInfektion

Bestimmung der Viruslast vor antiviraler
Therapie

Bestimmung des HCV-Genotyps (Geno-
typ 1-6)

Im Gegensatz zu den primar hepatotro-
pen Hepatitis A-/B-/C-Viren befallen nicht
primar hepatotrope Viren auch andere
Organe. Da auch diese Viren eine Ursa-
che fiir eine Hepatitis sein kdnnen, soll-
ten diese, v.a. bei negativer Hepatitis A-/
B-/C-Serologie, mit in die Diagnostik
einbezogen werden. In erster Linie han-
delt es sich um folgende Erreger:

m Herpes simplex-Virus (HSV)

Varizella Zoster-Virus (VZV)
Cytomegalie-Virus (CMV)
Epstein-Barr-Virus (EBV)

Ergebnisse des Patienten

Unauffallige EiweiR-Elektrophorese mit
regelrechter Verteilung der Globulin-
Fraktionen

Anti-HAV-IgG positiv, Anti-HAV-IgM
negativ: ausgeheilte Virushepatitis A

HBs-Antigen negativ, Anti-HBs negativ:
unauffallige Hepatitis B-Serologie

Anti-HCV positiv: Infektion mit Hepati-
tis C

HCV-RNA-Nachweis positiv

Viruslast: 1.175.000 IE/ml

Nachweis einer Infektion mit dem Ge-
notyp 3a

Kein Hinweis auf Infektion mit weite-
ren, primar nicht hepatotropen Viren
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Screening auf hereditdre

Lebererkrankungen

Autoimmunerkrankungen

der Leber

Jede akute Virushepatitis vom Typ A, B, C, D oder
E ist entsprechend Infektionsschutzgesetz (IfSG)
eine meldepflichtige Erkrankung, die durch den
behandelnden Arzt bei direktem (PCR) oder in-
direktem (Serologie) Nachweis der Infektion na-
mentlich gemeldet werden muss (auch wenn der
Betroffene zum Meldezeitpunkt keine Krankheits-

zeichen zeigt).

Indikation und Sinn der Untersuchung

Speichererkrankungen der Leber lassen

sich laborchemisch ndherungsweise

wahrscheinlich bzw. unwahrscheinlich

machen (s. Fall 2 Leberzirrhose)

m Hamochromatose: Transferrinsatti-

gung und Ferritin
m M. Wilson: Coeruloplasmin im Serum,
Kupfer im 24h-Sammelurin
m al-Antitrypsinmangel: a1-Antitrypsin

Mittels immunpathologischer Laborun-
tersuchungen lassen sich Marker von
Autoimmunerkrankungen der Leber

bestimmen (s. Fall 2 Leberzirrhose)

1.4 Labordiagnostik

Ergebnisse des Patienten

Transferrrinsattigung 40% (normal),
Ferritin 35 pg/dl (normal)
Coeruloplasmin normwertig, Kupfer-
menge im 24h-Sammelurin 40 pg/24h
(normal)

al-Antitrypsin normwertig

Das immunpathologische Labor ist
negativ.

erhohte Enzymwerte im Serum

Enzymmuster ,cholestatisch“
(AP, y-GT +++; GOT, GPT [+])

Gallenwege Gallenwege Verfettung
pathologisch || normal
ERCP AMA, ANCA Alkohol i.S.
(Abdomen-CT) | | oq-AT MCV, CDT
o -Fetoprotein| | (Medikamenten-
screening)

Leber-PE

Enzymmuster ,parenchymatos®
(GOT,GPT+++; AP,y-GT [+])

Virusserologie
HAV, HBV, (HDV), HCV

positiv
(auBer HAV)

negativ
Auto- )
Antikérper negativ
ANA, LKM —I
SLA, SMA

—Kupferi.U.
. - Coeruloplasmin i.S.
positiv —0-AT

— Ferritini.S.
- Transferrin

Leber-PE

- Kupferim
Lebergewebe

- Eisenim
Lebergewebe

Abb. 1.1 Algorithmus zur Abkldrung erhohter Serumenzymwerte
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Infobox 1.1

Serologische Marker der Hepatitis CInfektion

Diese werden v.a. als Screening-Methode ein-
gesetzt, um einen frilheren Kontakt mit dem
Hepatitis C-Virus oder eine aktuelle Infektion
nachzuweisen. Sowohl anti-HCV-IgM als auch
anti-HCV-IgG (anti-C100, anti-C22/C33) wer-
den exprimiert. Zu beachten ist, dass es bei
immunsupprimierten Patienten sowie bei Pa-
tienten mit akuter oder chronischer Infektion

mit niedriger Viruslast zu einem negativen
Testergebnis kommen kann. Daher sollte bei
diesen diagnostisch schwierigen Problempati-
enten rasch der direkte Virusnachweis mittels
molekularbiologischer Methoden (qualitativer
HCV-RNA-Nachweis durch RT-PCR) angestrebt
werden.

1.5 Apparative Diagnostik

Die folgenden Untersuchungen sollten unab-
hdngig von der Verdachtsdiagnose zur Diffe-
renzialdiagnostik einer unklaren Hepatopa-

thie herangezogen werden. Fiir das Vorgehen
bei manifester Leberzirrhose, siehe Fall 2.

diagnostische Methode

Abdomensonografie mit
Farb-Duplex-Sonografie
der LebergefiBe

Leberbiopsie und histolo-
gische Untersuchung

Indikation und Sinn der Untersuchung Ergebnisse des Patienten

Bei Vorliegen einer Lebererkrankung jeglicher
Genese stellt die Sonografie eine einfache,
aussagekraftige und kostenglinstige Methode
dar, mit der wesentliche morphologische und
funktionelle Fragestellungen beantwortet
werden kénnen:

m Bestimmung von Morphologie und Durch-
blutung der Leber (V. portae, A. hepatica,
Lebervenen)

m Untersuchung der intra- und extrahepa-
tischen Gallenwege

m MilzgroBenbestimmung

m Aszitesdetektion und -quantifizierung

m Ausschluss einer Rechtsherzbelastung als
Ursache des Leberschadens

m Bestimmung der Nierenmorphologie

Zur histologischen Diagnosesicherung und

zum Beurteilen des weiteren Verlaufs und der

Therapieindikation ist eine ungezielte Leber-

punktion dringend zu empfehlen!

Verfahren:

m perkutan: abdominaler oder transthoraka-
ler Zugangsweg

m transjuguldr: Gber V. jugularis interna
rechts und die Lebervenen: bei hochgradi-
gen Gerinnungsstorungen

Die Leber zeigt eine Ausdehnung von
15 cm in der rechten MCL (Hepatome-
galie), die Oberflache ist glatt, die
Parenchymstruktur ist homogen und
echoreich (Steatosis hepatis). Raumfor-
derungen sind nicht erkennbar, der
Pfortaderfluss ist prograd (in die Leber
gerichtet) und mit 17 cm/sec regel-
recht, die A. hepatica und die Leberve-
nen sind frei durchflossen. Die Gallen-
wege sind weder intra- noch
extrahepatisch erweitert, die Milz stellt
sich unauffallig dar. Aszites lasst sich
nicht nachweisen. Der Durchmesser
der V. cava inferior zeigt sich addquat
atemmoduliert; die Nierenmorpholo-
gie ist bds. regelrecht (s. Abb. 1.2).

Histologisch zeigt sich eine Hepatitis
vom viralen Typ mit lympho-plasmazel-
luldren Infiltrationen der Portalfelder,
einzelnen ,MottenfraBnekrosen®, deut-
licher Leberzellverfettung und maRiger
Portal(feld)fibrose (s. Abb. 1.3 und
Infobox 1.3, 1.4 und 1.5)
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diagnostische Methode

Rontgen-Thorax

Indikation und Sinn der Untersuchung

Vor einer antiviralen Therapie mittels Interfe-

ron und Ribavirin sollte immer eine Rontgen-

Thorax-Ubersichtsaufnahme angefertigt wer-

den:

m Ausschluss pulmonaler Infiltrate: Vermei-
den einer Exazerbation von broncho-pulmo-
nalen Infektionen im Falle des Auftretens
einer Interferon-induzierten Leukopenie

m Ausschluss rontgenologisch nachweisbarer
Herzerkrankungen im Falle des Auftretens
einer Ribavirin-induzierten hamolytischen
Andmie

m Im konkreten Fall muss zudem eine pulmo-
nale Genese (basale Pneumonie) der von
dem Patienten angegebenen Oberbauch-
beschwerden ausgeschlossen werden.

moduliert.
recht.

1.5 Apparative Diagnostik

Ergebnisse des Patienten

Rontgenologisch unaufflliger, alters-
entsprechender Kardiopulmonalbe-
fund.

Abb. 1.2 Lebersonografie des Patienten

Auffallend ist ein deutlich vermehrt echo-
reiches Leberparenchym (Steatosis hepatis)
bei zusadtzlich leichtgradiger Hepatomegalie.
Sonografisch kein Anhalt fir Leberumbauzei-
chen (Oberfldche glatt, keine GefaRrarefizie-
rung intrahepatisch, Parenchym homogen).
Keine Raumforderungen. Pfortaderfluss pro-
grad, mit 17 cm/sec regelrecht. A. hepatica
und Lebervenen frei durchflossen. Gallenwege
nicht erweitert, Milz unauffillig. Kein Aszites.
Durchmesser der V. cava inferior adaquat atem-
Nierenmorphologie bds.

regel-

Abb. 1.3 Leberhistologie des Patienten a,MottenfraBnekrosen* b Einzelzellnekrosen
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Infobox 1.2

Trotz verbesserter nicht-invasiver Diagnostik
ermdglicht weiterhin erst die in der Regel per-
kutan durchzufiihrende Leberbiopsie eine si-
chere Zuordnung von primaren Leber- und
Gallenwegserkrankungen sowie eine friihzei-
tige (und damit im Hinblick auf eine ggf.
durchzufiihrende Listung zur Lebertransplan-
tation rechtzeitige) Identifizierung von Pati-
enten mit Leberzirrhose.

Besondere Bedeutung erlangt dies bei Patien-
ten mit chronischer HCV-Infektion dadurch,
dass eine Bestimmung der Transaminasen (als
Serummarker von Leberzerfall und Entziin-
dung) im Gegensatz zu Hepatopathien ande-
rer Genese hier nur einen schlechten Ver-
laufsparameter darstellt. Die Aktivitdt der
chronischen Hepatitis C und der damit einher-
gehende Leberumbau korrelieren zuverlds-
siger mit dem histologischen Bild.

Daher sollte im Rahmen der Indikationsstel-
lung einer antiviralen Therapie immer eine di-
agnostische Leberpunktion zur genaueren
Prognoseabschdtzung (Hepatitis? Fibrose? zir-
rhotischer Leberumbau?) angestrebt werden.

Leberbiopsie - Indikationsstellung

In erster Linie sollen mit einer Leberbiopsie fol-

gende Fragen geklart werden:

m Diagnose einer Hepatitis und deren Chro-
nizitat

m Bestimmung der entziindlichen Aktivitdt
(sog. Grading)

m Bestimmung des FibroseausmalSes (sog.
Staging)

m Aussagen zur Atiologie, die der Leberer-
krankung zugrunde liegt.

In bis zu 30% der Falle wird aufgrund des histo-
logischen Ergebnisses eine Korrektur der vor-
ab gestellten klinischen Diagnose erforderlich.
Interessant ist, dass unter asymptomatischen
Patienten mit nur geringgradig erhéhten Le-
berwerten etwa 10% histologisch einen fort-
geschrittenen fibrotischen Umbau der Leber
bzw. histologische Kriterien einer Leberzirrho-
se aufweisen. Dies belegt, dass die Leberzir-
rhose vor dem Auftreten erster Dekompensa-
tionszeichen (z.B. Aszites oder Erstereignis ei-
ner Osophagusvarizenblutung) asymptoma-
tisch bleiben kann.

Infobox 1.3

Durchfiihrung

Wichtige Fragen fiir das Aufklarungsge-
sprach - woran sollten Sie vor einer Leber-
punktion denken?

Um maogliche Risikofaktoren vor einer Leber-

punktion zu eruieren bzw. um mdgliche Kom-

plikationen zu verhindern, sollten Sie im Auf-
kldrungsgesprach an folgende Punkte denken
und gezielt den Patienten befragen:

m Besteht eine Blutungsneigung oder eine
Bluterkrankung? (Anhalt fiir erhéhtes Blu-
tungsrisiko?)

m Nehmen Sie Medikamente zur Blutverdiin-
nung, z.B. Marcumar® oder Aspirin®, ein?
(Anhalt fir erhéhtes Blutungsrisiko?)

m Sind bei lhnen Allergien, v.a. gegen Medi-
kamente, bekannt? (Gefahr einer aller-
gischen Reaktion auf applizierte Medika-
mente, v.a. Lokalanasthetika)

Leberbiopsie — Wichtige Punkte der Aufklarung und praktische

m Sind Herz-, Kreislauf- oder Lungenerkran-
kungen bekannt? (Erhohte Komplikations-
rate bei Blutungen oder evtl. Notfalleingrif-
fen nach Komplikationen)

m Ist eine chronische Infektionserkrankung
bei Ihnen bekannt? (Abschétzung poten-
zieller Infektionsgefahren fiir Patienten
und den Untersucher)

Bei Frauen: Kénnten Sie schwanger sein? (Zu-
sdtzliche Gefdhrdung des Féten durch den Ein-
griff bzw. Komplikationen durch evtl. erforder-
liche Rontgenuntersuchungen)

Vorbereitung und |Durchfiihrung

Vor einem invasiven Eingriff wie einer Leber-
punktion muss der Patient mindestens 8 Stun-
den lang niichtern sein und, wie bei allen an-
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1.5 Apparative Diagnostik

deren elektiven Eingriffen, mindestens 24
Stunden zuvor schriftlich aufgeklart werden.
Um rechtzeitig mogliche Blutungsgefahren zu
erkennen, sollten vor jeder Leberpunktion die
plasmatische Gerinnung (Quick/INR, PTT), ein
Blutbild (Thrombozytenzahl) und bei Bedarf
(anamnestisch verldngerte Blutungszeit) die
in-vitro-Blutungszeit (Thrombozytenfunktion)
bestimmt werden.

Nach Desinfektion und ortlicher Betdubung
der Haut sowie der Leberkapsel erfolgt die ei-
gentliche Punktion mit einer Hohlnadel (z.B.
der sog. Menghini-Nadel, bei der mittels Un-
terdruck der abgescheerte Lebergewebezylin-
der in die Punktionsspritze eingesogen wird),
entweder als sog. Leberblind- bzw. Leberse-
kundenpunktion (v.a. zur Abkldrung von un-
klaren  Hepatopathien/Hepatitiden) oder
durch eine gezielte, ,gesteuerte Punktion
(mittels Ultraschall, CT oder MRT; v.a. zur ge-
zielten Histologiegewinnung bei Leberraum-
forderungen unklarer Dignitat).

Bei der Blindpunktion erfolgt die Probeent-
nahme typischerweise im rechten Leberlap-
pen von intercostal-lateral, bei der gesteuer-
ten Punktion je nach Lokalisation des zu unter-
suchenden Areals.

Da das Leberparenchym selbst keine Schmerz-
fasern hat, ist die Punktion intrahepatisch
schmerzfrei. Wegen der guten nervalen Ver-
sorgung der Leberkapsel sowie als Folge einer
Zwerchfellreizung kann es jedoch trotz Anal-
gesierungzu einem kurzen, dumpfen Schmerz,
typischerweise im Bereich der rechten Schul-
ter (Head “sche Zone der Leber!), kommen.
Nach der Punktion sollten die Patienten fiir 2
Stunden strenge Bettruhe in Rechtsseitenlage
(Punktionsstelle) einhalten. In diesem Zeit-
raum bzw. bis zum Ergebnis einer nach 2 Stun-
den postinterventionell durchgefiihrten Hb-
Kontrolle sollte der Patient weiter niichtern
bleiben. Bei stationdren Patienten wird zum
Ausschluss von Nachblutungen am Folgetag
eine Kontrollsonografie empfohlen.

Komplikationen der Leberpunktion

Die Leberpunktion ist heutzutage ein risiko-
armes Routineverfahren. Dabei gilt es, vorab

solche Patienten zu identifizieren, die ein er-
hohtes Blutungsrisiko aufweisen, und a priori
geeignete GegenmaRBnahmen (Substitution
von Gerinnungsfaktoren, z.B. fresh-frozen
plasma (FFP), in Einzelfdllen Gabe von Throm-
bozytenkonzentraten, ggf. Durchfiihrung ei-
ner transjuguldren Leberbiopsie) zu ergreifen.

Dennoch kann es in seltenen Féllen zu fol-

genden Komplikationen kommen:

m bis zu 3%: sonografisch nachweisbare Blu-
tungen

m < 1%: intraabdominelle Blutung bzw. Gal-
leaustritt in die Bauchhdhle. Dabei kann
eine Ubertragung von Blut/Blutbestandtei-
len oder eine Notoperation zur Blutstillung
(alternativ eine Angiografie zur Embolisati-
on des blutenden GefaRes) erforderlich
werden. Sehr selten kann es dadurch zu
einer Ubertragung von nicht-detektierten,
kontaminierenden Viruspartikeln kommen
(Risiko pro Einheit: HIV < 1:2.000.000,
Hepatitis B < 1:500.000, Hepatitis C <
1:15.000.000, Stand 2003, modifiziert
nach Eckstein et al., Andsth. Intensivmed.
Notfallmed. Schmerzther. 2000; 35:772-
773).

m < 1%: Verschleppung von Krebszellen im
Rahmen der Punktion bésartiger Tumoren
(z.B. beim Hepatozelluldaren Karzinom),
was im ungtinstigsten Fall zur Absiedelung
von Metastasen (z.B. im Bereich der Bauch-
wand) fiihren kann.

m <0,5%: Verletzungen der benachbarten
Organe, z.B. Pneumo- oder Hamatothorax,
Darmperforation, Nierenverletzung mit
Makrohamaturie oder Verletzung der sub-
costal verlaufenden Nerven bzw. Blutge-
faRe. Diese Organverletzungen heilen
jedoch meist selbststandig ab und erfor-
dern nur selten eine operative Behand-
lung.

m selten: allergische Reaktionen auf die lokal
applizierten Anasthetika, welche sich je-
doch nur sehr selten systemisch (Anaphy-
laxie) mit Herz-Kreislaufstérungen mani-
festieren.

m < 1%: todliche Komplikationen
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Infobox 1.4

Eine Hepatitis wird histologisch definiert als
eine Entziindung der Leber, die durch eine va-
riable Kombination von rundzelliger, vorwie-
gend lymphozytarer entziindlicher Infiltration,
hepatozelluldrer Schadigung sowie Regenera-
tion der Hepatozyten charakterisiert ist. Mor-
phologische Kriterien der Chronizitdt sind por-
tale Pradominanz der entziindungszelligen In-
filtration und jeweils fakultativ portale Faser-
vermehrung und die sog. Grenzzonen-(,Inter-
face“)-Hepatitis.
Relativ typische Merkmale der Hepatitis C sind
m lymphozytdre nodulare Infiltrationen der
Portalfelder, bei aggressiverem Verlauf mit
Ubergreifen auf das Leberparenchym,
m bevorzugt grobtropfige Zellverfettung und
m lymphozytare Gallengangslasionen.

Histopathologie der chronischen Hepatitis C

Man darf jedoch nicht vergessen, dass diese
Merkmale in unterschiedlich starker Auspra-
gung bei einer Vielzahl weiterer Hepatitiden
anderer Atiologie zu beobachten sind!

Zur Standardisierung der histologischen Para-
meter wurde eine Beurteilung anhand eines
Skalierungs-Systems (Score) etabliert. Ein Bei-
spiel ist der Ishak-Score, der (dhnlich der TNM-
Klassifikation maligner Tumoren) eine Beurtei-
lung der entziindlichen Aktivitat mittels eines
»Grading-Scores*“ (Kategorie A-D, maximal 18
Punkte) und eines ,Staging-Scores“ der Fibro-
sierung bzw. des zirrhotischen Umbaus (maxi-
mal 6 Punkte) ermdoglicht.

1.6 AbschlieBende Bewertung
und Diagnosestellung

Fassen Sie abschlieBend die Ergebnisse

der Diagnostik zusammen!

Die Verdachtsdiagnose hat sich bestdtigt - der

Patient hat eine chronische Virushepatitis C

(aufgrund der Anamnese ist von einer Erkran-

kungsdauer > 6 Monate auszugehen):

m Es zeigte sich ein positiver Nachweis von
HCV-Antikérpern, weswegen eine HCV-
Diagnostik mittels RT-PCR zur Kldrung der
Frage ,ausgeheilte vs. chronische Infekti-
on“ (positiver Erregernachweis) und im
Anschluss eine Genotypisierung einge-
leitet wurden. Dabei bestdtigte sich die
Verdachtsdiagnose: es zeigte sich eine

HCV-Infektion mit dem Genotyp 3a und
einer Viruslast von 1.175.000 L.E./ml Se-
rum.

m Weiterhin wurden eine mittelgradige
Leberinflammation und ein beginnender
Leberumbau histologisch gesichert (Leber-
biopsie-Ergebnis: Hepatitis vom viralen
Typ mit lympho-plasmazelluldren Infiltra-
tionen der Portalfelder, einzelnen ,,Mot-
tenfrafdnekrosen®, deutlicher Leberzellver-
fettung und mdRiger Portalfibrose; Gra-
ding: 8 Punkte (von max. 18 Punkten),
Staging: 2 Punkte (von max. 6 Punkten).

1.7 Therapeutisches Vorgehen

Welche grundsatzlichen Therapiean-

satze gibt es?

m Meiden aller hepatotoxischen Stoffe:
Vermeiden aller potenziell hepatotoxi-
schen Medikamente, dariiber hinaus abso-
lute Alkoholkarenz. In mehreren Studien
konnte gezeigt werden, dass es unter ver-

mehrter Alkoholzufuhr bei bestehender
chronischer Virushepatitis zu einem deut-
lich aggressiveren Verlauf der Erkrankung
und damit zu einer rascheren Progredienz
des zirrhotischen Leberumbaus kommt.

m Antivirale Therapie: Antivirale Kombina-
tionstherapie mit a-Interferonen (pegy-
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lierte Interferone, z.B. Pegintron® bzw.
Pegasys®) 1x/Woche s.c. und dem Nukleo-
sidanalogon Ribavirin (Rebetol® bzw.
Copegus®) 800-1200 mg/d p.o., zu Neben-
wirkungen und Kontraindikationen s.
Infobox 1.5.

m Die Therapiedauer richtet sich nach dem
nachweisbaren Genotyp (Genotyp 1: 48
Wochen; Genotyp 3a: 24 Wochen) sowie
der Hohe der Viruslast. Details zu den
Genotyp-spezifischen Algorithmen finden
sich in den entsprechenden Leitlinien;
eine Kurzfassung findet sich unter http://
www.hepatitisandmore.de/fortbildung/
Hep2_08_FoBiLeitlinie.pdf). Anhand einer
zu definierten Zeitpunkten unter Therapie
bestimmten Viruskinetik (Bestimmung
der Viruslast mittels quantitativer RT-PCR)
kann man Patienten mit frithzeitigem
Ansprechen (,,Rapid-Responder*, ,Stan-
dard-Responder*) bzw. mit verzégertem
(,Slow-Responder*) oder gdanzlich feh-
lendem therapeutischen Ansprechen
(,Non-Responder*) ermitteln. In der Kon-
sequenz muss dann die Therapiedauer
verlangert werden oder die Therapie we-
gen Unwirksamkeit vorzeitig beendet
werden.

m Als Kriterium fiir ein Therapie-Anspre-
chen gilt ein Abfall der initialen Viruslast
innerhalb der ersten 12 Wochen antivi-
raler Therapie um mindestens 2 log-Stu-
fen. Sog. ,,Non-Responder* sollten auf-
grund des gegenwadrtigen Kenntnisstandes
und der noch fehlenden definitiven Thera-
pieempfehlungen fiir diese klinische Situ-
ation ausschlielich innerhalb klinischer
Studien retherapiert werden.

Bei schon fortgeschrittener Leberschddigung
mit zirrhotischem Leberumbau sollten még-
liche Komplikationen der Erkrankung (z.B.
hepatische Enzephalopathie, Osophagusvari-
zen; s. Fall 2 Leberzirrhose) diagnostisch friih-
zeitig erfasst werden und so friih als méglich
einer addquaten Behandlung zugefiihrt wer-
den.

m Ein direktes onkogenes Potenzial des He-
patitis G-Virus wird kontrovers diskutiert.
Eine viral-induzierte Leberzirrhose stellt
jedoch per se eine Prakanzerose dar. Pati-
enten mit zirrhotischem Leberumbau
sollten daher halbjdhrlich eine Vorsorge-
untersuchung (Abdomensonografie; ggf.
AFP-Bestimmung) erhalten.

m Lebertransplantation als ultima ratio:
Patienten mit fortgeschrittener HCV-

1.7 Therapeutisches Vorgehen

induzierter Leberzirrhose stellen aufgrund
der weltweiten HCV-Epidemie das Haupt-
patientenkollektiv fiir eine Lebertrans-
plantation dar. Aufgrund der Optimierung
der chirurgischen Techniken und der post-
operativen Versorgung sowie hervorra-
gender Fortschritte auf dem Gebiet der
Immunsuppression kdnnen sehr gute
Erfolge erzielt werden (Uberlebensraten
nach 1 Jahr: 80-90%; nach 5 Jahren: um
70%). Ndheres hierzu bei Fall 2 Leberzir-
rhose oder auf der Internetseite der Deut-
schen Stiftung Organtransplantation
(DSO): http://www.dso.de.

Welche Therapie kommt bei lhrem
Patienten in Frage? Begriinden Sie lhre
Entscheidung!

Bei dem Patienten wurde eine chronische He-
patitis C-Infektion mit schon beginnendem
fibrotischem Leberumbau und deutlicher
Entziindungsaktivitit nachgewiesen. Daher
besteht die Indikation fiir eine antivirale Kom-
binationstherapie. Bei Genotyp 3a und nach-
gewiesener mittlerer Viruslast (> 1.175.000 1.
E./ml Serum) besteht bei einer Behandlungs-
dauer von 24 Wochen eine Heilungsaussicht
im Bereich von 70-90%.

Wie geht es weiter? Ist eine ambu-
lante Behandlung gerechtfertigt?
Theoretisch kann eine antivirale Therapie
ambulant begonnen werden. Wegen den je-
doch v.a. initial hdufig als schwerwiegend
empfundenen Interferon-induzierten Neben-
wirkungen, der langen Gesamtdauer der The-
rapie sowie den nicht unerheblichen Kosten
sind eine sehr enge Zusammenarbeit mit dem
behandelnden Arzt und eine sehr gute Com-
pliance des Patienten fiir den Therapieerfolg
unerldsslich. Da der Patient in der sachge-
madRen Applikation des Interferons (subku-
tane Injektionen!) unterrichtet werden muss,
ist initial ein kurzzeitiger stationdrer Aufent-
halt (3-4 Tage) gerechtfertigt, auch um etwaig
auftretende schwerwiegende Nebenwirkun-
gen sofort zu erkennen und umgehend zu
behandeln. Die weitere Therapie erfolgt ambu-
lant. Wichtig sind jedoch engmaschige klini-
sche Verlaufsbeobachtungen sowie regelma-
Rige Blutbildkontrollen (anfangs wochentlich,
ab Woche 4 alle 2 Wochen; Cave: Interferon-
induzierte hochgradig ausgeprdgte Panzy-
topenien, s. Infobox 1.5).
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Interferone zur antiviralen Therapie chronischer Virushepatitiden

Interferone (IFN) gehoéren zu den sog. Zytoki-
nen, worunter zahlreiche korpereigene Sub-
stanzen (Peptide) zusammengefasst werden,
die von aktivierten T-Zellen und anderen Zel-
len wahrend der natirlichen und spezifischen
Immunantwort freigesetzt werden.

Das im Rahmen der antiviralen Therapie ein-
gesetzte Interferon-a wird natirlicherweise
von Monozyten gebildet. Weitere natiirlich
vorkommende Interferon-Gruppen (B-Interfe-
rone: von Fibroblasten gebildet, y-Interferone:
von T-Lymphozyten gebildet) haben z.Zt. kei-
ne Bedeutung bei der Therapie chronischer
Virusinfektionen. Diese 3 Hauptgruppen sind
wiederum in sich nicht homogen und kénnen
mehrere verschiedene Interferon-Molekiilar-
ten enthalten. So wurden bisher allein 14 ge-
netisch verschiedene humane o-Interferone
identifiziert. Die Herstellung von Interferonen
erfolgt synthetisch mittels gentechnischer
Methoden (rekombinante Interferone). Da es
nach oraler Gabe zu einer Hydrolyse der Prote-
inmolekile kommt, muss die Applikation von
Interferonen zwingend parenteral (subkutan)
erfolgen.

Wirkprinzip

Die IFN binden an spezifische Rezeptoren der
Zielzellen (Typ lund II) und wirken - ohne selbst
in Zellen einzudringen - indirekt. Dabei kommt
es liber eine Aktivierung zellularer Botenstoffe
und Induktion der Expression definierter zellu-
ldrer Gene zu folgenden Wirkungen, die zur
Hemmung der Virusreplikation beitragen:

= Immunmodulatorische Aktivitdt durch
Stimulierung natdrlicher Killerzellen und
Aktivierung von Makrophagen

m Antivirale Aktivitat durch vermehrte Trans-
lation und Bildung spezifischer intrazellu-
|arer Proteine mit antiviraler Aktivitat (z.B.
IFN-induzierbare PKR (RNA-activated pro-
tein kinase)). Diese v.a. durch IFN-a indu-
zierbaren zelluldren Abwehrmechanismen
fiihren zu einer intrazelluldren Hemmung
der Virusreplikation.

m Antitumorale Aktivitdt: antiproliferative,
zytotoxische und differenzierungsinduzie-
rende Wirkung. Diese Eigenschaften von
IFN werden bei der Therapie von myelo-
proliferativen Erkrankungen, dem Kaposi-
Sarkom, der Haarzell-Leukdmie, kutanen T-
Zell-Lymphomen und beim Melanom ange-
wandt.

Nebenwirkungen und Kontraindikationen:

Eine Vielzahl der typischen klinischen Be-
schwerden bei Patienten mit viralen bzw. grip-
palen Infekten (Fieber, Clieder-, Gelenk- und
Kopfschmerzen, etc.) sind direkte Folge der
im Rahmen der viralen Abwehr vermehrt ge-
bildeten IFN. Zu den typischen Interferon-in-
duzierten Nebenwirkungen gehoren:
m Grippale Beschwerden
- Cephalgien
- Fieber
- Schiittelfrost
- Arthralgien und Myalgien
m Gastrointestinaltrakt
- Ubelkeit/Erbrechen
- Gewichtsverlust
- Diarrhoe
- abdominelle Beschwerden
m Psychiatrische Erkrankungen
- Depressionen
- Schlaflosigkeit
- Angstzustande
= Haut und Anhangsgebilde
- Pruritus
- Sicca-Symptomatik
- Alopezie
m Lokale Reizungen/entziindliche Verdnde-
rungen an der Injektionsstelle
m Sehstérungen
m Husten und Dyspnoe
m Induktion autoimmuner Prozesse
- autoimmun-induzierte Hyper-/Hypothy-
reosen
- Exazerbation einer latenten, autoimmu-
nen Hepatitis
- Induktion/Verschlechterung einer Sar-
koidose
m Blutbildverdnderungen
- Leuko- und Thrombopenien

Aus diesen Nebenwirkungen lassen sich fol-

gende Kontraindikationen fiir eine Interfe-

ron-Therapie ableiten:

m Autoimmune Hepatitis oder Autoimmun-
krankheiten

m dekompensierte Leberzirrhose (Stadium
Child-Pugh C)

m akute Psychose, manifestes zerebrales
Krampfleiden, schwere Depression

m Thrombozytopenie (< 40.000/pl)

m Leukozytopenie (< 1.500/ul)

m fehlende Compliance, fortbestehende
schwere Suchterkrankung
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Steckbrief

Steckbrief

Hepatitis C

Frithere Bezeichnung: Non-A-Non-B-Hepa-
titis
Englische Bezeichnung: Hepatitis C

Definition

Die Hepatitis C ist eine durch das Hepatitis C-
Virus verursachte Infektionskrankheit beim
Menschen. Sie zeichnet sich durch eine hohe
Rate der Chronifizierung aus (bis 80%), die im
Verlauf zu schweren Leberschadigungen wie
Leberzirrhose und Leberzellkarzinom fiihren
kann

Epidemiologie

m Weltweit: mindestens 170 Millionen chro-
nische HCV-Trager (ca. 3% der Weltbevol-
kerung!)

m Europa: ca. 5 Millionen chronische HCV-
Trager

Ubertragung

m Parenteral {iber Blut:

- Bluttransfusionen, Dialyse: Vor Einfiih-
rung diagnostischer Tests hat dies zu
der schnellen, weltweiten Ausbreitung
der Erkrankung gefiihrt. Nach der ak-
tuellen Etablierung von Testsystemen
der sog. ,,3. Generation“ liegt das Trans-
fusions-assoziierte Ubertragungsrisiko
einer chronischen Hepatitis C bei
<1:15.000.000.

- Verletzungen/Unfdlle im medizinischen
Bereich, z.B. Nadelstichverletzungen

- i.v. Drogenabusus (,needle-sharing*!):
Hochstes Infektionsrisiko! 60-80% aller
i.v. Drogenkonsumenten sind chro-
nische HCV-Trdger.

m Sexuelle Ubertragung: nur in Ausnahme-
fillen (genitale Verletzungen)

m Geburt: Ubertragung in ca. 5% der Fille.
Das Risiko korreliert mit der Aktivitat der
Virusreplikation bzw. Héhe der Viruslast
oder moglichen Koinfektionen (HIV).

m Unklar: Bei bis zu 40% der Patienten konn-
te der ursichliche Ubertragungsweg nicht
nachgewiesen werden. Ev. existiert ein
weiterer, bisher nicht bekannter Ubertra-
gungsweg.

Hepatitis C-Virus

m Einzelstrang-(+-Strang) RNA-Virus aus der
Gruppe der Flaviviridae

m Hohe Sequenzvariabilitdt

m Verschiedene Genotypen (1-6) mit welt-
weit unterschiedlicher Verteilung

Pathophysiologie

m Kein direkter zytopathischer Effekt des
Hepatitis C-Virus

m Schddigung infizierter Zellen iiber die
korpereigene Immunabwehr, die infizierte
Zellen erkennt und eliminiert (hdufig al-
lerdings nicht komplett, woraus sich der
hohe Anteil chronischer Verldufe nach
Primdrinfektion erklart).

Klinik

Akute Hepatitis C

m Inkubationszeit: variabel, im Mittel 6-12
Wochen

m Prodromalstadium: Grippe-artige Symp-
tome

m Akute Erkrankung: Bei ca. 30% der Pati-
enten ikterischer Verlauf, in den meisten
Fdllen jedoch asymptomatisch und anikte-
risch, deshalb werden akute Verldufe nur
selten diagnostiziert!

m Fulminante Verldufe mit Entwicklung
eines akuten Leberversagens: extrem
selten (< 1%)

m Verlauf: Komplette Ausheilung nur in
20-30% der Fdlle. Patienten mit sympto-
matischer Hepatitis und héheren Trans-
aminasenverldufen weisen Ausheilungs-
raten bis zu 50% auf. Weitere prognostisch
positive Faktoren: niedriges Alter, weib-
liches Geschlecht, genetische Veranlagung
(bestimmte Histokompatibilitdtskomplex-
Gene).

Chronische Hepatitis C

m Fehlende HCV-Elimination > 6 Monate

m AusmalR der Leberschddigung und deren
zeitliche Entstehung sehr variabel

m Einflussfaktoren: Viruslast, Genotyp,
wirtsspezifische Kofaktoren (z.B. Immun-
schwdche der Patienten, virale Koinfek-
tion, hoher Alkoholkonsum, zusdtzliche
Lebererkrankungen anderer Atiologie wie
Hdmochromatose oder Fettleber)

m Entwicklung einer Leberzirrhose: Bei
10-30% aller Patienten innerhalb von
20-30 Jahren. Diese kann nach weiteren
10 Jahren in eine Dekompensation der
Leberfunktion sowie deren Folgeerkran-
kungen (s. Fall 2 Leberzirrhose) iiber-
gehen.

17
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m Hepatozelluldres Karzinom: Eine der
gefdhrlichsten Komplikationen der HCV-
induzierten Leberzirrhose, Haufigkeit
von 1-7%/]Jahr. Bei betroffenen Patienten
miissen daher regelmdfRige Vorsorgeun-
tersuchungen (alle 6 Monate Abdomenso-
nografie, ggf. Tumormarker-Bestimmung
(AFP)) erfolgen.

Extrahepatische Manifestationen der

chronischen HCV-Infektion

m Pathomechanismus: In den meisten Fillen
noch unzureichend verstanden. Man geht
von einer Mitbeteiligung der extrahepa-
tischen Organe durch zirkulierende Im-
munkomplexe aus, v.a. im Rahmen einer
hdufig nachweisbaren Kryoglobulindmie.

m Betroffene Organe: siehe Tabelle

m Kryoglobulindmie: hdufiger bei Frauen.
Hierbei treten Komponenten des Blutse-
rums auf, die im Reagenzglastest bei nied-
rigen Temperaturen (0-30°C) ausfallen
(daher die Bezeichnung Kryoglobuline).
Krankheitserscheinungen werden dadurch
hervorgerufen, dass diese Komponenten
unterhalb der normalen Kérpertempe-
ratur gelartig werden und dadurch zu
erhohter Blutviskositdt, Storungen der
Mikrozirkulation und GefafSwandirri-
tationen fiihren. Es besteht Neigung zu
voriibergehenden oder irreversiblen,
insbesondere akralen Durchblutungssto-
rungen (Akrozyanosis, Raynaud-Krankheit
mit Gangran der Akren, Infarkte innerer
Organe, Thrombosen der NetzhautgefaRe,
Purpura-dhnliche Haut- und Schleimhaut-
blutungen) und Kélteiiberempfindlichkeit.

Diagnostik

Es ist immer zu beachten, dass (1.) durch kei-
ne auch noch so umfangreiche Labordiagnos-
tik eine eindeutige Diagnose gestellt werden
kann und dass (2.) immer auch damit gerech-
net werden muss, dass gleichzeitige mehrere

Periphere Neuropathie

B-Zell-Non-Hodgkin-Lymphome

Ursachen fiir eine festgestellte Hepatopathie

vorliegen konnen! Die Bestdtigung der Dia-

gnose kann nur durch die Histopathologie er-

folgen, die auch entscheidend fiir das thera-

peutische Vorgehen und die Beurteilung des

weiteren Verlaufs ist.

® Anamnese (s. Abschnitt 1.1)

m Korperliche Untersuchung (s. Abschnitt
1.2)

m Laborparameter (s. Abschnitt 1.4):

- GOT, GPT, YGT, AP, Bilirubin, INR
(Quick-Wert), Albumin, Serumelektro-
phorese

- Hepatitisserologie (s. Infobox 1.1)

- Qualitative und quantitative HCV-RT-
PCR, HCV-Genotypisierung

- Screening auf andere hepatotropen
Viren

— Ferritin, Transferrin, Serumeisen

- ol-Antitrypsin

- Coeruloplasmin, Kupfermenge im 24h-
Sammelurin

- Immunpathologisches Labor

m Bildgebung: Sonografie, Rontgen-Thorax,

CT, MRT (s. Abschnitt 1.5)

m Leberbiopsie und Histopathologie (s. Ab-

schnitt 1.5 und Infoboxen 1.2, 1.3 und 1.4)

Differenzialdiagnose

Uber einen lingeren Zeitraum erhéhte Leber-

werte kdnnen vielfdltige Ursachen haben. Ne-

ben anderen Virushepatitiden (in erster Linie

Hepatitis A und B) kommen auch zahlreiche

weitere Differenzialdiagnosen in Frage, die

systematisch abgekldrt werden miissen:

m Toxische Hepatopathien: Alkohol, Medika-
mente, Phytotherapeutika (Heilkrduter),
Drogenabusus, Chemikalien

m Alkoholische und nicht-alkoholische Fett-
leber (ASH und NASH)

m Cholestatische Lebererkrankungen: Pri-
mdr bilidre Zirrhose (PBC), Primadr sklero-
sierende Cholangitis (PSC)

m Autoimmunhepatitis (AIH)

Typische mit einer chronischen HCV-Infektion assoziierte Erkrankungen

Kryoglobulindmie (in milder Form in 30-90%) mit Vaskulitis
Glomerulonephritis (membranoproliferativer Typ)

Autoimmune Erkrankungen (Autoimmunthyreoiditis, Sjogren-Syndrom, autoimmune
Hepatitis, idiopathische thrombozytopenische Purpura (ITP))
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Steckbrief

m Verschlussikterus

m Genetische Erkrankungen: Himochroma-
tose, Morbus Wilson, a,-Antitrypsinman-
gel

m Tumordse Lebererkrankungen: gutartig;
bosartig: primdres Leberzellkarzinom,
Metastasen

m Stauungsleber bei Herzinsuffizienz

m Hepatopathien in der Schwangerschaft

Therapie

AllgemeinmaRnahmen:

m Meiden aller hepatotoxischen Medika-
mente und Stoffe

m Alkoholkarenz

Antivirale Therapie der akuten
HCV-Infektion

m 24-wochige Interferon-a-Monotherapie
m Ausheilungsraten: > 90%

Antivirale Therapie der chronischen
HCV-Infektion
Das Ziel der Therapie ist eine Eradikation des
Hepatitis G-Virus, um dadurch einen Progress
der Lebererkrankungen sowie Folgeerkran-
kungen und deren Komplikationen zu verhin-
dern.
m Wirkstoffe:
- (pegyliertes) Interferon a-2a oder a-2b
(s.c.), s. Infobox 1.5
- Nukleosidanalogon Ribavirin (p.o.)
m Prognostisch ungiinstige Faktoren: hohe
Viruslast, Genotyp 1, mdnnliches Ge-

schlecht (vermehrter Alkoholkonsum),
schon bestehender zirrhotischer Leberum-
bau, héheres Patientenalter
m Threapieschemata:
- Genotyp 1 und/oder hohe Viruslast
(> 2 Mio LE./ml): Kombinationstherapie
iber 48 Wochen
- Genotyp 3 und niedrige Viruslast:
Kombinationstherapie {iber 24 Wochen
m Ausheilungsraten:
- insgesamt: ca. 50%
- Genotyp 1, 48-wdchige Therapie:
35-45%
- Genotyp 3, 24-wdchige Therapie:
65-80%

Lebertransplantation
m Ultima ratio bei fortgeschrittener HCV-in-
duzierter Leberzirrhose

Prophylaxe

m Sorgfiltige Handhabung von Blut und
Blutprodukten (z.B. Handschuhe, kein
Re-Capping)

m Korrekte Testung von Blutspendern und
Blutkonserven

m Eine Impfung existiert wegen der hohen
genetischen Variabilitdt des Virus (noch)
nicht.

m Nach ausgeheilter Erkrankung besteht
keine Immunitdt!

m PostexpositionsmaBnahmen: s. Abschnitt
Jhr Alltag*
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Infobox 1.6

Wichtige Unterschiede und Gemeinsamkeiten von Hepatitis B und C

_ Hepatitis B Hepatitis C

Epidemiologie

Chronische Virustrager
weltweit

Atiologie
Virusart

Ubertragungswegq

Akute Erkrankung
Inkubationszeit

Serologie

Initial ikterischer Verlauf

Therapie

Akutes Leberversagen mit
Todesfolge

Chronische Erkrankung
Chronifizierungsrate

Serologie

Extraintestinale Manifesta-
tionen (s. Tab 1.3)

Therapeutische Wirk-
stoffe

(Naheres zu Interferonen,
s. Infobox 1.5)

Leberzirrhose nach jahre-
langem Verlauf

Direkte Auslsung von
hepatozelluldren Karzino-
men durch die Viren

350 Millionen

DNA-Virus

v.a. sexuell und parenteral

2-6 Monate

m HBs-Antigen +
m HBe-Antigen +
® Anti-HBclgM +
m Anti-HBclgG +

Haufiger

Bettruhe, Alkoholabstinenz, Vermei-
dung hepatotoxischer Substanzen

<0,5%

~10%

m HBs-Antigen +

m HBe-Antigen +/-

m Anti-HBe +/-

m Anti-HBclgG +
10-20% der Patienten

o-Interferone: (Pegyliertes) Interfe-
ron a-2a, Interferon a-2b
Nukleosid-Analoga: Lamivudin, Ente-
cavir, Telbivudin

Nukleotid-Analoga: Adefovir, Teno-
fovir

ja

ja

170 Millionen

RNA-Virus

parenteral (Blutprodukte), sexuelle
Ubertragung sehr selten

6-12 Wochen
Anti-HCV-Antikorper

30%

(pegyliertes) o-Interferon tiber
24 Wochen

<1%

~70-80%
Anti-HCV-Antikorper

s. Steckbrief

o-Interferone: (Pegyliertes) Interfe-
ron o-2a, Interferon a-2b
Nukleosid-Analogon: Ribavirin

ja

umstritten
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_ Hepatitis B Hepatitis C

Prophylaxe und Immunitat

Impfung Aktive Impfung mit gutem Impf- (Noch) kein Impfstoff vorhanden
erfolg
Postexpositionsprophy- Gleichzeitige passive (Hyperimmun-  Derzeit keine spezifischen MaRnah-

laxe globulin) und aktive Immunisierung  men moglich

Immunitat nach Aus-
heilung rige Immunitat

Nach ausgeheilter Infektion langjéh-  Nach ausgeheilter Infektion keine

Immunitdt aufgrund der hohen gene-
tischen Variabilitat des Virus

Eine 24-jdhrige Arzthelferin kommt zu Ihnen
am spdten Nachmittag in die Notaufnahme
und berichtet, dass sie sich kurz zuvor eine
Nadelstichverletzung am rechten Handgelenk

Fragen

1. Welche Fragen stellen Sie der Patientin?
2. Welches weitere Vorgehen schlagen Sie
vor?

Losungen

1. Sie befragen zundchst die Patientin, wel-
che Erstmafnahmen sie noch in der Praxis
getroffen hat:

Die junge Frau hat als ErstmafSnahme in
korrekter Weise tiber 2 Minuten den Blut-
fluss aus der Wunde durch zentrifugales
Auspressen der GefdRe oberhalb der Ver-
letzung geférdert. Nachfolgend hat sie die
Waunde desinfiziert (,,satte Trainkung mit
alkoholischem Desinfektionsmittel iiber
10 Minuten“). Dann hat eine ihrer Kolle-
ginnen zusdtzlich nach dokumentierter
Einwilligung des Patienten 2 Serumréhr-
chen vom Patienten asserviert und eines
der Réhrchen zur virologischen Diagnostik
(HCV, HBV, HIV) eingeschickt. Der Patient
hat auf Nachfrage ausgesagt, dass er beim
letzten Virustest vor 4 Wochen ,lediglich*
eine chronische HCV-Infektion mit Geno-
typ 3 und niedriger Viruslast gehabt hdtte.

mit einer Spritze zugezogen hat, iiber die sie
kurze Zeit vorher Blut von einem Patienten
mit bekannter Hepatitis C abgenommen hat.

Die aktuelle Untersuchung auf HBV habe
seinen ausreichenden Impftiter bestdtigt,
die HIV-Bestimmung sei negativ ausgefal-
len. Der Patient hat eingewilligt, Einsicht
in seine diesbeziiglichen Untersuchungs-
ergebnisse zu gewdhren.

2. Sie bestdtigen der Patientin, dass ihr Ver-
halten nach Exposition (Durchfiihrung der
erforderlichen Postexpositionsmaf3-
nahmen) vollstdndig und korrekt war. Sie
nehmen der Patientin Blut ab, das sie auf
HCV, HBV und HIV testen lassen. Damit
kénnen Sie beweisen, dass sie zum Zeit-
punkt des Unfalls nicht bereits vorinfiziert
war. Sie weisen die Patientin darauf hin,
dass sie diesen Arbeitsunfall noch umge-
hend beim zustdndigen D-Arzt der Unfall-
kasse melden muss und ein sog. D-Arzt-
Bericht erstellt werden muss.

Die Patientin berichtet nun erganzend,
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dass sie die Angaben des Patienten hin- (weder passive noch aktive Impfung
sichtlich seiner aktuellen virologischen moglich).

Untersuchungsergebnisse gepriift und fiir Sie informieren die Patientin tiber das
korrekt befunden habe. Daraufhin kldren weitere Vorgehen: Nach 4 und 12 Wo-
Sie die Patientin wie folgt auf: chen muss jeweils eine HCV-RT-PCR

- Eine Ubertragung des Hepatitis B-Virus durchgefiihrt werden, wodurch friih-

ist ausgeschlossen, da der Patient einen
aktuell bestdtigten positiven Impftiter
aufweist.

Eine Ubertragung des HIV-Virus ist
nicht vollstdndig ausgeschlossen. Die
Wahrscheinlichkeit, dass sich der Pati-
ent in den letzten Wochen eine akute
HIV-Infektion zugezogen hat, kann als
gering eingeschdtzt werden. Entspre-
chend wird im Ergebnis der Risiko-Nut-
zen-Abwdgung keine Empfehlung zu
einer medikamentdsen HIV-Postexpo-
sitionsprophylaxe erteilt.

Eine stattgehabte Ubertragung des
Hepatitis C-Virus muss als moglich
erachtet werden. Es steht derzeit je-
doch keine medikamentdse HCV-Post-
expositionsprophylaxe zur Verfiigung

zeitig eine tatsdchlich erfolgte akute
HCV-Infektion diagnostiziert werden
kann. Zusatzlich sollen Kontrollserolo-
gien (anti-HCV) nach 6, 12 und 24 Wo-
chen erfolgen und die Transaminasen
bestimmt werden.

Bei positivem HCV-RNA Nachweis wiirde un-
ter Beriicksichtigung der bekannten Kontrain-
dikationen ggf. eine Interferon a-2b-Therapie
durchgefiihrt werden (in den ersten 4 Wochen
taglich 5 Mio IE IFN-a-2b; dann fiir weitere 20
Wochen 3 x/Woche 5 Mio LE. IFN-a-2b s.c.).
Unter diesem Regime besteht nach gegenwar-
tigen Studienergebnissen eine nahezu 100%ige
Chance, die Entstehung einer chronischen He-
patitis C zu verhindern.
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Abb. 2.1 65-jdhriger Patient mit Aszites und
Ikterus

An welche méglichen Ursachen der
Beschwerden denken Sie? Beachten
Sie dabei: Haufiges ist hdufig, Seltenes
ist selten!

Die hdufigste Ursache dieses Beschwerde-
komplexes ist eine fortgeschrittene Leber-
schddigung (terminale Leberinsuffizienz). Der
in diesem Zusammenhang erfolgte Leberum-
bau mit den vom Patienten geklagten Folgeer-
scheinungen stellt die gemeinsame Endstre-
ckeverschiedenartiger, die Leber schdadigender
Noxen dar.

In der Differenzialdiagnose sind andere Er-
krankungen zu beriicksichtigen, die ebenfalls
zu Ikterus, Aszites und Miidigkeit fiihren kon-

2.1 Anamnese

Was wiirden Sie jetzt vom Patienten
wissen wollen, welche Fragen stellen
Sie ihm gezielt zuséatzlich zur norma-
len internistischen Anamnese?

Wie so oft sind auch hier Anamnese und kor-
perliche Untersuchung der eigentliche Schliis-

65-jahriger Patient mit Aszites und
Ikterus - Stationdre Einweisung durch
den Hausarzt

,Mein Bauch wird seit etwa 3 Wochen immer
dicker, obwohl ich fast gar nichts mehr esse.
Zusdtzlich bin ich in letzter Zeit immer so
miide und bekomme schlecht Luft, kann nur
schwer tief durchatmen. Meine Frau hat mir
aulerdem gesagt, dass meine Augen und
meine Haut in den letzten Tagen so richtig
gelb geworden sind.“

nen: z.B. akute und chronische Virushepatiti-
den, toxische Hepatitiden (Alkohol, Medika-
mente, Phytotherapeutika (Heilkrduter),
Drogenabusus, Chemikalien), Durchblutungs-
storungen der Leber (Pfortaderthrombose),
Fettleberhepatitis (ASH/NASH), cholestatische
Lebererkrankungen (Primdr bilidre Zirrhose
(PBC), Primdr sklerosierende Cholangitis
(PSC)), Autoimmunhepatitis (ATH), Verschluss-
ikterus, genetische Erkrankungen (Hdmo-
chromatose, M. Wilson, a1-Antitrypsinman-
gel), gutartige oder bosartige tumordse
Lebererkrankungen, Stauungsleber bei Herz-
insuffizienz.

sel zur Diagnosestellung. Die wichtigsten Fra-
gen finden Sie unmittelbar hier im Anschluss,
aber {iberlegen Sie erst mal selber!


http://thieme-bib.juni.com/ojcb.php?seiten=7&isbn=9783131471017&id=65105&doc=9783131471017

Wann genau ist Ihr Bauch
dicker geworden?

Wie viel wiegen Sie aktuell
und wie viel haben Sie vor
1 Monat, vor 3 und vor 6
Monaten gewogen?

Hatten Sie dabei Fieber und
Bauchschmerzen, evtl.
einhergehend mit R6tung
und Schwellung der Bauch-
haut?

Haben Sie Veranderungen
beim Stuhlgang und Was-
serlassen bemerkt?

Sind Lebererkrankungen
mit oder ohne Gelbsucht in
der Familie bekannt?

Hatten Sie stechende
Schmerzen beim Atmen,
hatten Sie ein Druckgefiihl
tiber der Brust oder das
Gefiihl einer Herzenge oder
bekommen Sie insbesonde-
re unter Belastung (z.B.
beim Treppensteigen) ein-
fach nicht mehr so viel Luft
wie frither?

Trinken Sie Alkohol? Wenn
ja, seit wann, welche Art
von Alkohol und wie viel?

Ist eine Virushepatitis
bekannt? Hatten Sie Blut-
tibertragungen, z.B. bei
Operationen?

Was sind Sie von Beruf?

Nehmen Sie regelmaRig
Medikamente?

Hintergrund der Frage

Hinweis zur Unterscheidung einer aku-
ten (z.B. bei akuter Fettleberhepatitis)
von einer chronischen hydropischen
Dekompensation (Aszitesbildung).

Erfassung der Dynamik und des Aus-
maRes der Gewichtszunahme.

Hinweis auf eine spontan-bakterielle
Peritonitis, die in eine Bauchwand-
phlegmone tibergehen kann.

Hinweis auf eine Stérung der Galle-
Exkretion als Ausdruck der chronischen
Leberschddigung mit konsekutivem
Leberumbau.

Hinweis auf hereditar-metabolische
Lebererkrankungen (z.B. Himochroma-
tose) als Ursache der terminalen Leber-
schadigung.

Hinweise hinsichtlich evtl. zusatzlich
vorliegender, nicht-hepatischer Ursa-
chen der geklagten Luftnot (z.B. Lun-
genarterienembolie, koronare Herzer-
krankung) und Abgrenzung gegeniiber
den Folgen eines moglichen Aszites-
bedingten, beidseitigen Zwerchfell-
hochstandes; Hinweise auf relevante
Pleuraergiisse im Rahmen der hydropi-
schen Dekompensation.

Alkoholabusus als Ursache der termina-
len Leberschadigung.

Hinweis auf chronische Virushepatitis B
oder C als Ursache der terminalen Le-
berschadigung.

Hinweis auf toxische Ursachen der
chronischen Leberschadigung, insbe-
sondere Chemikalien.

Medikamentos-toxische Ursachen der
chronischen Leberschadigung.

2.1 Anamnese

Antwort des Patienten

Vor etwa 3 Wochen ist mein Bauch
langsam immer dicker geworden. Am
Anfang habe ich gedacht, das kommt
vom Essen, obwohl ich eigentlich viel
weniger als zuvor gegessen habe, mir
hat es einfach nicht mehr geschmeckt.
Getrunken habe ich auch viel weniger
als zuvor.

Jetzt wiege ich 85 kg, vor 1 Monat wa-
ren das noch ungefdhr 78 kg. Das ist
eigentlich mein Gewicht, das ich auch
Uber die letzten Jahre mal mehr und
mal weniger hatte.

Ich hatte kein Fieber und auch keine
Bauchschmerzen, ich war immer nur so
mide und hatte zu gar nichts mehr
Lust.

Ja, mein Stuhl hat so eine fahlgraue
Farbe bekommen, Blut war aber nicht
im Stuhl. Mein Urin war auch verandert,
er war immer so dunkel in letzter Zeit.

Nein, in meiner Familie sind keine Leber-
erkrankungen bekannt. Nur bei meiner
Mutter wurde nach einer Gelbsucht die
Gallenblase entfernt.

Also, wenn ich mich nicht angestrengt
habe und z.B. auf dem Sofa gelegen
bin, war das nicht so schlimm mit der
Luft. Aber wenn ich dann etwas schaf-
fen wollte, hat mir der dicke Bauch
schon richtige Probleme gemacht und
war im Weg.

Ja, seit Jahren so etwa 3-4 Flaschen
Bier/Tag, bei Familienfeiern auch mal
Schnaps, Wein eher selten. Aber Alko-
holiker bin ich nicht, das kann meine
Frau bestdtigen.

Nein, mit Viren hatte ich bisher nichts
zu tun. AuBer einer Blinddarm-Opera-
tion als Kind hatte ich keine Opera-
tionen.

Also ich arbeite ja nicht mehr, ich bin
jetzt Rentner. Friiher war ich als Schlos-
ser beschiftigt.

Nein, ich nehme keine Medikamente,
allenfalls mal ein leichtes Schmerzmit-
tel, wenn es mir nicht gut geht.
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_ Hintergrund der Frage Antwort des Patienten

Was konnte lhrer Meinung  Einsichtsfahigkeit bzgl. der vorliegen- Also, vielleicht schon der Alkohol; aber
nach Ausloser der aktuel- den Alkoholkrankheit; zukiinftiges ich trinke ja eigentlich gar nicht so viel
len Probleme sein? Meiden jeglicher Lebernoxen. und seit Jahren habe ich keine Schadi-

besonders achten auf

Fassen Sie die wesentlichen aus der
ersten Inspektion (Abb. 2.1) und
Anamnese gewonnenen Erkenntnisse
zusammen und interpretieren Sie die
erhobene Risikofaktorenkonstellation!
Der Patient bietet Zeichen der terminalen Le-
berinsuffizienz (hydropische Dekompensa-
tion mit Aszites und vermutlich konsekutivem
Zwerchfellhochstand sowie Ikterus). Die vom
Patienten und seinem Umfeld als iiberra-
schend empfundene, relativ rasch in den letz-
ten 3 Wochen eingetretene Dekompensation
bei langjdhrigem Alkoholabusus zeigt auf,
iiber welche Regenerationsfahigkeit die Leber
grundsdtzlich verfiigt. Gleichzeitig wird aber
deutlich, dass es bei Uberschreiten dieser
Kompensationsfahigkeit zu einer hochgradi-
gen Einschrankung bis zum kompletten Aus-
fall der lebenswichtigen Organfunktionen der
Leber (EiweiRsynthese, Entgiftung, Galle-Ex-
kretion) kommt. Anamnestisch sind chro-
nische Virushepatitiden und hereditdre Er-
krankungen eher unwahrscheinlich, sollten
jedoch trotzdem laborchemisch ausgeschlos-
sen werden.

gung gemerkt. Warum soll das auf
einmal schadlich sein - andere trinken
ja viel mehr als ich!

Gibt es Fragenbereiche, die Sie noch
nicht (ausreichend) beriicksichtigt
haben?

Erginzend wadre eine ausfithrliche Drogen-
anamnese zu erheben. Explizit ist auch die
Einnahme pflanzlicher Medikamente oder
Zubereitungen (wie z.B. chinesischer Krauter-
tees) zu erfragen, die vom Patienten zundchst
nicht als relevant angesehen und deshalb
nicht benannt wird. Pflanzliche Wirkstoffe
(z.B. Schollkraut (Chelidonium majus), Senna
(Senna angustofolia)) konnen eine ausge-
pragte Lebertoxizitdt entfalten, die schwerste
chronische Lebererkrankungen bis hin zum
Leberversagen nach sich ziehen kann. Zusatz-
lich ist im Verdachtsfall eine arbeitsmedizi-
nische Anamnese zu erheben, um ggf. in die
Ursachenforschung auch die Lebertoxizitdt
von Arbeitsstoffen (z.B. Halogenkohlenwas-
serstoffe) einzubeziehen.

Die aus der Anamnese gewonnenen Befunde
miissen verwendet werden, um die nachfol-
gende Diagnostik gezielt zu planen.

2.2 Korperliche Untersuchung

Wie gehen Sie bei der kérperlichen Untersuchung vor, worauf achten Sie beson-

ders und warum?

mogliche Befunde[Hinweise Befunde des Patienten

Leberhautzeichen, die auf m lLackzunge (durch Atrophie der Zun-  Rote, glatte und glanzende Zunge und

trophische Stérungen| genpapillen) und Lacklippen Lippen, kleine Hautrisse in den Mund-
Mangelerndhrung hin- m Mundwinkelrhagaden winkeln, WeiRfarbung der Fingernagel,
weisen m Weinagel angedeutet bds. Dupuytren‘sche Kon-

m Dupuytren‘sche Kontraktur: hdufig traktur.
bds. Beugekontraktur eines oder
mehrerer Finger v.a. der Ellenseite

m Muskelatrophie
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besonders achten auf

lkterus

Zeichen eines gestorten
Sexualhormonhaushalts
(Androgenmangel, Ostro-
geniiberschuss)

Zeichen der vermehrten
Neigung zur arteriove-
nosen Shuntbildung

Hautzeichen der fortge-
schrittenen portalen Hy-
pertension

Aszites

Foetor hepaticus

orientierende neuropsych-
iatrische Untersuchung

mogliche Befunde[Hinweise

Gelbliche Verfarbung der Skleren und
der Haut durch Ubertritt von Gallen-
farbstoffen (Bilirubin) aus dem Blut in
die Kérpergewebe bei Hyperbilirubin-
dmie als Folge von Hamolyse, hepato-
zelluldrer Schadigung oder Galleauf-
stau.

m Gyndkomastie (meist beidseitige
Hypertrophie des mdnnlichen Brust-
driisenkorpers)

m Bauchglatze (weiblicher Behaarungs-
typ beim mannlichen Geschlecht)

m Hodenatrophie

m Spider naevi (Lebersternchen): bis
stecknadelkopfgroRe, leicht erha-
bene, rote Papeln mit feinen strah-
lenformigen GefaRreisern, v.a. im
Gesicht und auf dem Dekolleté

m Palmarerythem: R6tung der Dau-
men- und Kleinfingerballen

Caput medusae: sichtbare Erweiterung
und Schldangelung der Bauchdeckenve-
nen in der Form eines Strahlenhauptes
als Kollateralkreislauf bei Behinderung

des Pfortaderabflusses.

Ansammlung klarer, seroser Fliissigkeit
(Bauchfelltranssudat) im normaler-
weise kapilldren Peritonealspalt.

Charakteristischer stechender Atemge-
ruch bei akuter Leberdystrophie und
Leberkoma; Zeichen einer hochgradi-
gen Leberschadigung.

Hinweis auf hepatische Enzephalo-
pathie (s. Infobox 2.1).

2.2 Korperliche Untersuchung 27

Befunde des Patienten

Ausgepragter Skleren- und Hautikterus,
der prima vista beim Erstkontakt mit
dem Patienten auffdllt und prompt
eine gravierende Leberschadigung/
Gallenwegsproblematik annonciert.

Wenig ausgeprdgte Gyndkomastie und
allenfalls angedeutete Bauchglatze.

Zahlreiche Spider naevi im Gesicht, die
bereits beim Erstkontakt ins Auge fal-
len; typische Palmarerytheme bds.

Deutlich erweiterte Bauchdecken-
venen, allerdings ohne die typische
Venensternzeichnung.

Ausladende Bauchflanken, Bauch-
deckendehnung mit Verstreichen des
Nabels und Hautstreifung (Striae cutis),
auskultatorisch und perkutorisch
Zwerchfellhochstand.

Perkussion in Riickenlage mit lagever-
schieblicher Flankendampfung, was
grolBere Mengen Aszites anzeigt;
gleichzeitig deutliches Anschlagen
einer Fliissigkeitswelle an der tas-
tenden Hand von der auf der Gegensei-
te schlagenden Hand spiirbar (Undula-
tionsphanomen).

Nicht vorliegend.

Im Gespréch fallen keine Besonderhei-
ten auf, die Gedanken wirken geordnet.
Psychometrische Testverfahren zur
Quantifizierung einer ggf. vorliegenden
subklinischen hepatischen Enzephalo-
pathie missen sich anschlieRen.

Bei genauer Inspektion des Patienten
féllt ein feinschldgiges Handezittern
auf.
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Fall 2

besonders achten auf mogliche Befunde[Hinweise

Leberpalpation |

Milzpalpation ]

rektale Untersuchung ]

Infobox 2.1

Hepatische Enzephalopathie (HE)

Definition

Lebererkrankungen.

Pathomechanismus

m  multifaktoriell

Syndrom verschiedener neurologischer und
psychischer Symptome als Folge einer meta-
bolischen, potenziell reversiblen Funktionssto-
rung im Gehirn bei akuten und chronischen

m gestorte Neurotransmission: endogene
Neurotoxine (Ammoniak, Mercaptane,
kurz- und mittelkettige Fettsduren, Phe-

GroRenausdehnung in der rechten
mittleren Clavicularlinie (MCL): Le-
bervergéRerung z.B. bei Fettleber,
akuter und chronischer Hepatitis,
Tumoren. Verkleinerung bei Leber-
zirrhose.
Oberflachenbeschaffenheit: grob-
knotig z.B. Leberzirhose, Metasta-
sen.

Konsistenz: weich bei Leberverfet-
tung, hart bei Zirrhose.
Druckdolenz: z.B. bei Hepatitis.

Milz in der Regel erst bei deutlicher
VergréRerung linksseitig posterola-
teral tastbar.

Magliche Ursachen einer Splenome-
galie: z.B. portale Hypertension,
Infektionen, rheumatische Erkran-
kungen, maligne hdmatologische

Erkrankungen, Speicherkrankheiten.

Stuhlfarbe: Entfarbung als Hinweis
auf verminderte Gallesekretion,
Teerstuhl als Hinweis auf eine obere
gastrointestinale Blutung.

Prostata vergroBert?

Rektaler Tumor tastbar?

Ausdehnung der Leber von 9 cm in der
rechten MCL (verkleinert), unter dem
rechten unteren Rippenbogen mit
einer feinhockrigen, harten Konsistenz
tastbar, keine Druckdolenz.

Milzunterrand bis in die Mitte der Dis-
tanz linker unterer Rippenbogen/Be-
ckenoberkante reichend; Milz gut tast-
bar und damit deutlich vergroRert.

Hell gefarbter Stuhl am Fingerling,
keine Blutauflagerungen, kein Teer-
stuhl.

Prostata nicht vergroRert, kein Hinweis
auf einen rektal lokalisierten Tumor.

Ammoniak gilt als Messparameter fiir Einschran-

kungen der Leberfunktion. Da die Substanz fltich-
tig ist, miissen entsprechende Proben auf Eis gela-
gert werden und ziigig ins Labor gebracht und ge-
messen werden. Aber: Etwa 10% aller HE-Patienten
weisen normale Blutammoniakspiegel auf! Es be-

steht keine eindeutige Korrelation zwischen dem
Blutammoniakspiegel und dem Auftreten und
Schweregrad der HE.

Risikopatienten

m Patienten mit ,natirlichen“/spontan ent-

nolderivate) gelangen infolge einge-
schrankter Leberfunktion und Ausbildung
portokavaler Anastomosen vermehrt in
die systemische Zirkulation und damit
auch in das Gehirn.

standenen portokavalen Anastomosen
(z.B. bei Leberzirrhose)

Patienten mit ,iatrogen“ herbeigfiihrter
portokavaler Anastomose (sog. TIPS -
transjugularer intrahepatischer portosyste-
mischer Stent-Shunt)
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2.2 Korperliche Untersuchung

Ausloser einer HE

m Infektionen (z.B. spontane bakterielle
Peritonitiden): Der infektgetriggerte Hy-
permetabolismus fiihrt zu einer Steige-
rung der Proteolyse und Katabolie mit
vermehrtem Anfall stickstoffhaltiger Sub-
strate. Durch die infektgetriggerte Hypoxie
und Hyperthermie werden die Wirkungen
der endogenen Neurotoxine verstarkt.

m Uberhdhter EiweiRBkonsum (z.B. {ippige
Fischmahlzeit).

m Gastrointestinale Blutungen (z.B. ausge-
pragte Osophagusvarizenblutungen): mas-
siver intestinaler EiweiRanfall (Hdimoglo-
bin) fiihrt zu verstarkter bakterieller Am-
moniakbildung und -aufnahme.

Hepatische Enzephalopathie - Stadien-
einteilung

0: keine klinische Symptomatik: psychomet-
rischer Test erforderlich (z.B. Zahlenver-
bindungstest)

I:  Geistesabwesenheit, Stimmungsschwan-
kungen, Fehler bei der Losung einfacher
Rechenaufgaben

IIl:  schlafrig, fehlende zeitliche Orientierung

Ill:  schlafend, jedoch erweckbar, Sprache un-
zusammenhdngend

IV: Coma hepaticum: Anstieg des Hirndru-
ckes mit irreversibler Drucklasion des Ge-
hirns

Bei Vorliegen einer HE ist eine Einschrankung der
Fahrtauglichkeit und beim Arbeiten mit Maschinen
gegeben. Auf diese Tatsache muss der Patient in
dokumentierter Form aufmerksam gemacht wer-
den. Berufliche Tatigkeiten, die ein Minimum an
Konzentrationsfahigkeit und/oder Feinmotorik er-
fordern, kénnen nicht mehr ausgelibt werden, so
dass eine Berufsunféhigkeit gegeben sein kann.

Zahlenverbindungstest - einfaches
Testverfahren zur Erkennung und
Quantifizierung einer HE

Auf einem DIN A4-Blatt sind Zahlen von 1-25
platziert, die der Patient mit Strichen so
schnell wie moglich in korrekter Reihenfolge
verbinden muss. In Abhédngigkeit von der fir
diese Aufgabe benétigten Zeit sowie der kor-
rekten Ausfihrung (korrekte Reihenfolge) er-
folgt eine Zuordnung zu den verschiedenen
HE-Stadien.

Therapie der HE

Allgemeine MaBnahmen - Erkennung und

Beseitigung auslosender Faktoren

m Rasches Erkennen und Therapie von gas-
trointestinalen Blutungen, ggf. Ausgleich
von Gerinnungsstérungen; moglichst ra-
sche Entfernung des eiweilRreichen Blutes
aus dem Darm, um die (ibermdRige Re-
sorption der bakteriell entstehenden Ab-
bauprodukte zu reduzieren.

m Kalorienadidquate, eiweiRRreduzierte Erndh-
rung je nach Bewusstseinszustand (oral,
partiell oder vollstdndig parenteral).

m Antibiotische Therapie von Infektionen
(z.B. spontane bakterielle Peritonitiden).

m Pausierung von Diuretika bei zu starker,
die Nierenfunktion verschlechternder
Dehydratation, die eine Steigerung der
renalen Ammoniakbildung zur Folge hat.

Spezifische MaBnahmen

m Reduktion der taglichen Proteinzufuhr auf
1 g/kg Kérpergewicht: Bei akut ausgelos-
ter Enzephalopathie passagere Beschran-
kung der Proteinzufuhr auf 20-30 g/d.
Cave: zur Deckung der Kalorienzufuhr
muss kompensatorisch die Kohlenhydrat-
zufuhr gesteigert werden!

m Verabreichung von Laktulose: Dies fiihrt
zu Veranderungen des Bakterienstoff-
wechsels, zur Ansduerung des Darmin-
haltes und zur Erhohung der Stuhlfre-
quenz, wodurch die Produktion von Am-
moniak verringert und dessen Aufnahme
durch die Darmschleimhaut behindert
wird. Anzustreben sind Laktulose-Dosie-
rungen, die zu 2-3 weichen Stiihlen/Tag
fahren.

m Enterale Antibiotikatherapie gegen ammo-
niakbildende Darmbakterien: in erster
Linie Paromomycin oder Metronidazol.

m Steigerung der kdrpereigenen Ammoniak-
entgiftungsleistung: Gabe von Ornithin-
Aspartat, das als nattrliches Stoffwechsel-
produkt des Harnstoffzyklus gilt und somit
den Einbau von Ammoniak in diesen Ent-
giftungskreislauf der Leber fordert.

m i.v.-Verabreichung verzweigtkettiger Ami-
nosduren: nicht sicher mittels klinischer
Studien belegt.

m Lebertransplantation: ultima ratio bei fort-
geschrittener Leberinsuffizienz und hoher-
gradigen Stadien der hepatischen Enze-
phalopathie

29
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Fall 2

Bewerten Sie die erhobenen Befunde
in der Zusammenschau mit der Anam-
nese! Welche weitere Diagnostik ver-
anlassen Sie und warum?

Anamnese und die Ergebnisse der korper-
lichen Untersuchung sprechen sehr fiir eine
terminale Leberinsuffizienz auf Boden einer
alkoholinduzierten Leberzirrhose mit Ikterus
und Zeichen der portalen Hypertension (As-
zites, Splenomegalie, Caput medusae) sowie
geringgradigen Zeichen einer hepatischen
Enzephalopathie.

Ziel der Labordiagnostik und der apparativen
Diagnostik ist es, diese Verdachtsdiagnose ge-
zielt zu erhdrten und das weitere Vorgehen zu
planen.

Laboruntersuchungen dienen zur Objektivie-
rung der vermuteten Lebersynthesestérung
(erhohter INR-Wert, erniedrigtes Albumin),
zur Quantifizierung und Differenzierung des
erhohten Bilirubins sowie Priifung der Nie-

2.3 Labordiagnostik

Siehe auch Fall 1, Abb. 1.1 Algorithmus zur
Abkldrung erhohter Leberwerte

renretentionswerte und der Elektrolyte. Eine
Aszitespunktion mit nachfolgender Analyse
des Punktats ist erforderlich zum Ausschluss
einer spontan bakteriellen Peritonitis. Darti-
ber hinaus muss nach méglichen Ko-Noxen
gefahndet werden, die neben dem Alkohol-
abusus zusdtzlich zur Hepatopathie beitragen
(chronische Virushepatitiden, genetisch ver-
erbte Stoffwechselerkrankungen der Leber,
Autoimmunhepatitis, primdr cholestatische
Lebererkrankungen (PBC, PSC)). Entsprechend
sind bildgebende Verfahren erforderlich (Ab-
domensonografie, Computertomografie (CT)
oder Magnetresonanztomografie (MRT)),
zusitzlich sollte eine Osophago-Gastro-Duo-
denoskopie (OGD) zur Abklirung ev. vorlie-
gender Osophagus-/Magenfundusvarizen er-
folgen. AbschliefSend ist eine diagnostische
Leberpunktion erforderlich, mit der die ver-
mutete Leberzirrhose histologisch bewiesen
werden muss.

Methode Indikation und Sinn der Untersuchung | Ergebnisse des Patienten

GOT (AST), GPT (ALT) Transaminasen als Indikatoren einer GOT 65 U[l (1), GPT 83 U/I(1), De
Leberzellschadigung: Ritis-Quotient < 1; somit Aspekt des
m Glutamat-Pyruvat-Transaminase (GPT)  chronischen Leberzellunterganges,
= Alaninaminotransferase (ALT) aktuell liegt keine akute Exazerbation
m Glutamat-Oxalazetat-Transaminase vor, bei der der De Ritis-Quotient > 1
(GOT) = Aspartataminotransferase betragen wiirde (wie z.B. bei Alkoholex-
(AST) zess oder zusétzlicher Virushepatitis).
Bei leichten Leberzellschaden liegt der
Quotient GOT/GPT < 1 (De Ritis-Quoti-
ent), bei schweren Leberzellschdaden
verschiebt er sich zugunsten der GOT
(GOT/GPT > 1).
YGT, AP m y-Glutamyl-Transferase (yGT): em- yGT 156 U/l (1), AP297 U[I( 1)

pfindlichster Indikator bei Stérungen
der Leber und des Gallengangssys-
tems. Die hochsten Werte finden sich
bei Cholestasen und alkoholtoxischer
Hepatitis.

m Alkalische Phosphatase (AP): Anstieg
bei intra- und extrahepatischer Cho-
lestase, gering erhohte Werte bei
Hepatitis (Leber-AP), hohe Werte bei
Cholestase-Syndrom (Gallengangs-
AP).
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INR (Quick-Wert)

Albumin und Gesamtei-
weild

Elektrolyte (Na*, K*)

Serumelektrophorese

quantitative Bestimmung
der Immunglobuline

Bilirubin

Kreatinin, Harnstoff

Indikation und Sinn der Untersuchung

Prothrombinzeit (Angabe als Internatio-
nal Normalized Ratio (INR)): aufgrund
der kurzen Halbwertszeit der global
erfassten Blutgerinnungsfaktoren I, VII,
IX und X (sog. Prothrombinkomplex)
und der Proteine C und S sensitiver,
schnell ansprechender Verlaufsparame-
ter der Leber-Proteinsynthese.

m Albumin: aufgrund der Halbwertszeit
von ca. 20 Tagen Langzeit-Verlaufspa-
rameter der Leber-Proteinsynthese.

m GesamteiweiRR: Gesamtheit der Pro-
teinsynthese, bei terminaler Leberin-
suffizienz in der Regel ebenfalls er-
niedrigt.

m Serum-Natrium: haufig bei Aszitesaus-
bildung im Sinne einer Verdinnungs-
hyponatridamie erniedrigt, der durch
Einschrankung der Flissigkeitszufuhr
(auf 1-1,5 Liter/Tag) gegengewirkt
werden muss.

m Serum-Kalium: des ofteren Entglei-
sung durch Diuretika, die zur Aszites-
mobilisation eingesetzt werden.

Verminderte Albuminfraktion im Rah-
men der gestorten EiweiBsynthese bei
Leberzirrhosen verschiedener Ursachen.
Aufgrund einer Erhéhung der Immunglo-
buline (z.B. IgA bei alkoholtoxischer
Leberzirrhose) kommt es dazu, dass der
B-Gipfel ohne klare Abtrennung in den
y-Bereich ibergeht (IgA verlauft bei der
Elektrophorese im Ubergangsbereich
zwischen B- und y-Gipfel).

Immunglobuline sind bei verschiedenen
Lebererkrankungen erhoht (z.B. IgA-
Erh6hung bei alkoholtoxischer Leberzir-
rhose; IgM (+/- 1IgG)-Erhéhung bei pri-
mar-bilidrer Zirrhose; IgG-Erhohung bei
autoimmuner Hepatitis).

Parameter, der bei fortgeschrittenem
Leberumbau (z.B. Leberzirrhose) erhoht
ist und damit eine verminderte Galle-
Exkretionsleistung der Leber anzeigt.
Eine Differenzierung in direktes und
indirektes Bilirubin ist bei der hier vorlie-
genden Gesamtkonstellation nicht not-
wendig (kein Hinweis auf Himolyse, kein
Hinweis auf mechanische Gallenabfluss-
behinderung).

Hinweise auf eine Nierenfunktionssto-
rung oder ein hepatorenales Syndrom.

2.3 Labordiagnostik

Ergebnisse des Patienten

INR 2,2 (1) (Quick-Wert 36%)

Serum-Albumin 2,6 g/dl ({ L),
GesamteiweiR 5,9 g/dI (L)

Serum-Natrium mit 135 mmol/I,
Serum-Kalium mit 3,6 mmol/l gerade
noch im unteren Normbereich

Albuminfraktion 45% (! 1),
y-Globulinfraktion 24% (1)

IgG- und IgM-Immunglobuline norm-
wertig, IgA-lmmunglobuline geringgra-
dig erhoht.

Diese Erhohung ist nicht beweisend fiir
die Genese, findet sich aber gehduft bei
dthyltoxischer Leberschddigung.

Gesamt-Bilirubin 4,5 mg/dI (1)

Kreatinin 0,9 mq/dl (<),
Harnstoff 43 mg/dl (<)

31
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Urin-Natrium

Ferritin, Serum-Eisen,
Transferrin, Transferrin-
sattigung

Coeruloplasmin, Kupfer
im 24h-Sammelurin

al-Antitrypsin

Hepatitisserologie

Serologie anderer, nicht
primar hepatotroper Vi-
ren

immunpathologisches
Labor

Indikation und Sinn der Untersuchung

Hinweis auf Nierenfunktionsstérungen
oder ein hepatorenales Syndrom (Urin-
Natrium < 30 mmol/l, Oligurie < 500
ml[24 Std.).

Diese Untersuchung wird bei normaler
Urinausscheidung und normwertigen
Retentionsparametern nicht durchge-
fihrt!

Ausschluss einer Himochromatose, ver-
dachtig wdren:

m Transferrinsdttigung > 70%

m Ferritin > 200 pg/d|

Bei dieser Konstellation empfiehlt sich
die Durchfiihrung einer Genanalyse.
Zusétzlich kann in einer Leberbiopsie der
Eisengehalt quantifiziert werden.

Ausschluss eines M. Wilson, verdachtig
wadren:
m Coeruloplasmin < 10 mg/d|
m Kupfer im 24h-Sammelurin
>10-60 ug/24h

Ausschluss eines a1-Antitrypsin-Mangels,
der auch Ursache einer Leberzirrhose
sein kann.

Hinweis auf eine akute/chronische Virus-

hepatitis. Zunachst einfache Suchstrate-

gie, die in Abhangigkeit vom Befund ggf.

ergdnzt werden muss:

m Hepatitis A: Anti-HAV-IgG, Anti-HAV-
IgM

m Hepatitis B: HBsAg, Anti-HBsAg; Anti-
HBc (IgG+IgM)

m Hepatitis C: Anti-HCV

Siehe Fall 1 Hepatitis C

In erster Linie: Herpes simplex-Virus
(HSV), Varizella Zoster-Virus (VZV), Cyto-
megalie-Virus (CMV).

Zur Detektion von Autoimmunerkran-

kungen der Leber:

m Antimitochondriale Antikorper (AMA):
IgM erhoht bei primar-bilidrer Zirrhose.

m Auto-Antikorper gegen charakteristi-
sche Strukturen neutrophiler Granulo-
zyten (cANCA gegen Proteinase 3, p-
ANCA gegen Myeloperoxidase): Dia-
gnose einer primar-sklerosierenden
Cholangitis (PSC).

m ANA (antinukledre Antikorper), SMA
(Antikorper gegen glatte Muskulatur),
LKM-1-Antikorper (Antikdrper gegen
Nieren- und Lebermikrosomen): IgG
bei Autoimmunhepatitis erhoht.

Ergebnisse des Patienten

Urin-Natrium 82 mmol/l (<)

Transferrrinsattigung 45% (<)
Ferritin 30 pg/dl (<)

Coeruloplasmin normwertig, Kupfer-
menge im 24h-Sammelurin 100 pg/24h
(7).

Dieser Befund kann durch die im Rah-
men der ausgepragten Leberzirrhose
insgesamt eingeschrankte bilidre (Kup-
fer-) Ausscheidung erklart werden.

al-Antitrypsin normwertig

Anti-HAV-IgG positiv, anti-HAV-IgM
negativ: Hinweis auf durchgemachte
und ausgeheilte Virushepatitis A.

Hepatitis B- und C-Serologie komplett
negativ: kein Kontakt mit Hepatitis B-
oder C-Virus

Kein Hinweis auf akute Infektion mit
anderen, nicht primar hepatotropen
Viren.

Das immunpathologische Labor ist
negativ.


http://thieme-bib.juni.com/ojcb.php?seiten=5&isbn=9783131471017&id=65105&doc=9783131471017

Tumormarker

2.4 Vorstellung beim Oberarzt und weitere Planung

Indikation und Sinn der Untersuchung

Alpha-Fetoprotein (AFP): Embryonales
Tumorantigen, dessen Bildung nach der
Geburt durch Repression des zugeordne-
ten Gens stark gedrosselt wird. Tumor-
marker fiir hepatozelluldres Karzinom
(HCQ).

AFP ist bei Patienten mit Virushepatitis
oder alkoholischer Lebererkrankung
haufig auch ohne HCC leicht bis mittel-
gradig erhdht. Sehr hohe AFP-Werte bei
gleichzeitig nachgewiesener Leberzirrho-

Ergebnisse des Patienten

AFP 95 kUJI (1)

se sind nahezu beweisend fiir ein HCC
(>332 kU/I bzw. > 400 ng/ml).

2.4 Vorstellung beim Oberarzt und weitere

Planung

Nach Zusammentragen aller Befunde
und weiterer Planung rufen Sie lhren
Oberarzt zur Besprechung des wei-
teren Vorgehens in die Ambulanz. Was
berichten Sie?

65-jdhriger Patient, eingewiesen vom Haus-
arzt, mit seit ca. 3 Wochen bestehendem
schmerzlosen Ikterus, progredienter Bauch-
umfangszunahme und bei der kérperlichen
Untersuchung festgestellter Splenomegalie.
Es liegen somit Zeichen der Leberinsuffizienz
und der portalen Hypertension vor, anamnes-
tisch am ehesten auf dem Boden eines chro-
nischen Alkoholabusus. Es ist keine familidre
Belastung hinsichtlich Leber- oder Stoffwech-
selerkrankungen bekannt. Die Medikamen-
tenanamnese ist negativ, laut Aussage des
Patienten gibt es keine Hinweise auf Virus-
hepatitis oder Blutiibertragung. Eine Index-
blutung (Varizenblutung) ist nicht bekannt.
Der Patient gibt an, dass er im letzten Monat
trotz vermindertem Appetit etwa 7 kg Ge-
wicht zugelegt habe, sein Urin dunkel verfarbt
und sein Stuhl fast farblos sei.

Klinisch auffallend sind typische Leberhaut-
zeichen, eine kleine, druckindolente Leber
mit feinhdéckriger, harter Konsistenz, Spleno-
megalie, ein mittelgradig ausgepragter Aszites
und flapping Tremor (Zeichen der hepatischen
Enzephalopathie) bei sonst unauffilligem
psychischem Zustand. Die rektale Untersu-
chung ist bis auf einen entfarbten Stuhl am
Fingerling (Zeichen verminderter Exkretions-

leistung) unauffdllig, kein Teerstuhl, kein
Frischblut am Fingerling, Prostata nicht ver-
grofert, rektal kein Tumor tastbar.
Laborchemisch zeigten sich GOT, GPT, YGT, AP
und Bilirubin im Sinne einer Leberschddigung
erhoht. Die LebereiweifSsynthese ist einge-
schrankt: Die INR ist erh6ht, Serum-Albumin
und Gesamteiweis sind erniedrigt. In der
Elektrophorese ist die Albuminfraktion deut-
lich verringert, die y-Fraktion vermehrt. Pas-
send zu einer dthyltoxischen Leberschddigung
sind die IgA-Immunglobuline erhéht. Die Nie-
renretentionswerte sind normal, es liegt also
kein hepatorenales Syndrom vor. Zum Aus-
schluss hereditdrer Ursachen wurden der Ei-
senhaushalt, der Kupferstoffwechsel und o1-
Antitrypsin untersucht, hier gab es keine
Auffdlligkeiten. Die serologischen Untersu-
chungen ergaben keinen Hinweis auf derzeit
akute oder chronische Infektionen mit Hepa-
titis A, B und C, VZV, HSV und CMV. Das im-
munpathologische Labor ist unauffllig. Al-
pha-Fetoprotein ist leicht erhoht, was sowohl
durch den Leberschaden als auch durch ein
hepatozelluldres Karzinom verursacht sein
kann.

Als weitere Untersuchungen sind zundchst
vorgesehen: Abdomensonografie mit der
Frage nach Leberumbauzeichen und hepa-
tischen Raumforderungen (ggf. zusdtzlich
MRT), Aszitespunktion mit nachfolgender
Analyse des Punktats und Zahlenverbindungs-
test zur Quantifizierung der hepatischen En-
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zephalopathie; im weiteren Verlauf OGD zum
Ausschluss oder Nachweis von Osophagus-/
Magenfundusvarizen (Gefahr lebensbedroh-

2.5 Apparative Diagnostik

diagnostische Methode

Abdomensonografie mit
Farb-Duplex-Sonografie
der LebergefiBe

diagnostische Aszites-
punktion

Zahlenverbindungstest

einfache, sehr aussagekraftige und ko-

stenglinstige Methode, hervorragend

zur Verlaufskontrolle geeignet.

m Bestimmung von Morphologie (Ober-
flache, Parenchymstruktur, Rund-
herde) und Durchblutung der Leber
(V. portae, A. hepatica, Lebervenen).

m Untersuchung der intra- und extrahe-
patischen Gallenwege.

m Bestimmung der Milzgr6Re.

m Aszitesdetektion und -quantifizierung.

m Ausschluss einer Rechtsherzbelastung
als Ursache des Leberschadens.

m Bestimmung der Nierenmorphologie.

(s. Infobox 2.2)

Differenzialdiagnose des Aszites, Aus-
schluss einer spontan bakteriellen Perito-
nitis

Psychometrischer Test, mit dem eine
latente hepatische Enzephalopathie
abgeschatzt werden kann (s. Infobox
2.1).

m Vorteil: kann innerhalb von 5 Minuten
absolviert werden.

m Nachteil: weniger zuverldssig (Objekti-
vitdt, Reproduzierbarkeit, Trainingsef-
fekte) im Vergleich zu wesentlich
aufwendigeren computergestiitzten
psychometrischen Tests bzw. der
Bestimmung der sog. kritischen Flim-
merfrequenz.

licher Blutungen, die umgehend der Einlei-
tung einer prophylaktischen Therapie bediir-
fen) sowie diagnostische Leberpunktion.

Indikation und Sinn der Untersuchung | Ergebnisse des Patienten

Ausdehnung der Leber 9 cm in der
rechten MCL, Oberflache hockrig, Par-
enchymstruktur inhomogen mit Rarefi-
zierung der GefaBstrukturen. Es findet
sich ein Leberrundherd von 1,5 cm
Durchmesser im rechten Leberlappen
(Segment V). Pfortaderfluss prograd
(in die Leber gerichtet) mit 10 cm/sec
deutlich reduziert. A. hepatica und
Lebervenen frei durchflossen. Gallen-
wege intra- und extrahepatisch nicht
erweitert. GroBenausdehnung der Milz:
17 x 6 cm (Splenomegalie). Um Leber/
Milz sowie insbesondere im Unter-
bauch groRBe Mengen Aszites (ca. 7 ).
Durchmesser der V. cava inferior ad-
dquat atemmoduliert. Nierenmorpho-
logie beidseits normal.

Leukozyten 250/ul, Gesamteiweild
0,8 g/dl (somit Transsudat); zytologi-
sche Untersuchung ohne Hinweis auf
maligne Zellen;

bakteriologische Untersuchung ohne
Anziichtung von Keimen.

Alle 25 Zahlen werden in der richtigen
Reihenfolge verbunden, allerdings
werden dazu 55 s benétigt (Normkol-
lektiv < 40 s): Stadium |, latente hepa-
tische Enzephalopathie.
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2.6 Weiterfiihrende Diagnostik

diagnostische Methode Indikation und Sinn der Untersuchung [ Ergebnisse des Patienten

Osophago-Gastro-Duo-
denoskopie (OGD)

Eine lebensbedrohliche Manifestation
der portalen Hypertension ist die Ausbil-
dung von Varizenstrdngen im Bereich
des unteren Osophagus, der Kardia und
des Magenfundus, die sich bei >50% der
Patienten mit Leberzirrhose findet. Die
Letalitat der ersten Blutung betragt etwa
30%. Zur Einschatzung des Schweregra-
des der Varizenausbildung und einer
darauf basierenden medikamentosen/
endoskopischen Primar-Blutungsprophy-
laxe muss in jedem Fall eine OGD durch-
gefiihrt werden.
m Varizen I°: Varizen im oder knapp iiber
dem Schleimhautniveau
m Varizen II°: ragen in das Osophaguslu-
men hinein und sind auch nach maxi-
maler Luftinsufflation nicht kompri-
mierbar
m Varizen IlI°: Varizen ragen weit in das
Lumen, beriihren sich

Osophagus: Auf das untere Drittel be-
schrankte Varizen II°

Magen: Portal-hypertensive Gastropa-
thie: Charakteristisches Mosaikmuster
der geschwollenen Schleimhaut
(Nahere Informationen siehe Fall 4
Gastrointestinale Blutung.)

2.6 Weiterfiihrende Diagnostik

diagnostische Methode

MRT der Leber (inkl.
dynamischer Eisenoxid-
verstarkter MRT)

Bildgebendes Verfahren, mit dem Um-
bauvorgdnge der Leber sowie Durchblu-
tungsstorungen der zu- und abfiihren-
den GefaRe sichtbar gemacht werden
konnen [Detektion und Differenzierung
von Leberraumforderungen (hepatozellu-
ldres Karzinom, Lebermetastasen, Leber-
hamangiome und -zysten)].

Cave: Die MRT-basierte Detektion von
Umbauvorgangen der Leber erlaubt
keine sichere Diagnose einer Leberzirrho-
se. Die Diagnose einer Leberzirrhose
basiert alleine auf einem histologischen
Befund, so dass zur Diagnosestellung
einer Leberzirrhose immer eine Leber-
biopsie erforderlich ist!

Indikation und Sinn der Untersuchung | Ergebnisse des Patienten

Zusétzlich zu den bereits sonografisch
gesicherten Leberumbauzeichen findet
sich ein Leberrundherd von 1,5 cm
Durchmesser im rechten Leberlappen
(Segment V), der in charakteristischer
Weise friiharteriell eine starke Kontrast-
mittel (KM)-Aufnahme, in der Spétpha-
se jedoch keine KM-Verstarkung zeigt
(somit V.a. HCC). Alle LebergefaRe sind
frei durchflossen, keine intra- oder
extrahepatische Cholestase.
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diagnostische Methode Indikation und Sinn der Untersuchung | Ergebnisse des Patienten

Leberbiopsie und Ungezielte Punktion (sog. Blindpunk- In dem per ultraschallgesteuerter Punk-
Histologie tion): tion entnommenen Gewebe aus dem
m perkutan (abdominaler oder transtho-  oben beschriebenen Rundherd finden
rakaler Zugangsweqg) sich Anteile eines hochdifferenzierten
m transjuguldr (Gber rechte V. jugularis hepatozelluldren Karzinoms.
interna und die Lebervenen: dieser Im gleichen Punktionszylinder findet
Zugang muss bei hochgradigen Gerin-  sich zusatzlich umgebendes, nicht-
nungsstérungen gewahlt werden) malignes Gewebe, das Zeichen des
Gezielte Punktion (zur Untersuchung hochgradigen Leberumbaus (vollstandi-
umschriebener Verdanderungen, z.B. bei ge Leberzirrhose) mit mittelgradiger
Tumorverdacht): Entziindungskomponente aufweist.

m ultraschallgesteuert: Zugangsweg in
Abhadngigkeit von der Lage des zu
untersuchenden Herdes

m laparoskopisch: unter direkter Sicht

(Zur Leberbiopsie s. auch Fall 1 Hepatitis

Q)

AnschlieBend mikroskopische und im-

munhistochemische Beurteilung des

gewonnenen Lebergewebes.

CT Thorax Eine extrahepatische Metastasierung Im hochauflésenden CT der Lunge
findet Giberwiegend erst beim intrahepa-  findet sich kein Hinweis auf eine extra-
tisch weit fortgeschrittenen HCC statt hepatische Metastasierung des uniloku-

(TNM Stadium IVA, s. Infobox 2.2). Sie ist  Idren HCCs.
insgesamt selten, aber relevant fir die
Indikationsstellung einer Leberteilresek-

tion bzw. -transplantation, welche nurim

MO-Stadium indiziert ist. Etwas mehr als

50% der extrahepatischen HCC-Metasta-

sen finden sich in der Lunge, weshalb vor

den genannten operativen MaBnahmen

ein hochauflésendes CT der Lunge indi-

ziert ist.

Infobox 2.2

Ultraschallbefunde bei Leberzirrhose und hepatozellularem

Karzinom
Indirekte morphologische Zeichen einer Morphologische Korrelate einer portalen
Leberzirrhose Hypertension

m Verkleinertes, in seiner Parenchymstruktur — m Aszites
ausgesprochen inhomogenes Organ mit m Splenomegalie
erhohter Echodichte. m wiedereroffnete Umbilikalvene
m Nicht mehr glatte, sondern unruhige, z.T. m Caput medusae
buckelige Leberoberflache. m Splenorenale Shunts
m Rarefizierung der LebergeféRe (im fortge- m Varizen, die zur Magenwand und in Rich-
schrittenen Stadium keine kleinen und tung Osophagus ziehen.
mittleren LebergeféRe mehr darstellbar).
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2.7 AbschlieRende Bewertung und Diagnosestellung

Infobox 2.2

Bei der Screening-Untersuchung auf das Vor-
liegen hepatozellularer Karzinome (HCC) stellt
die Sonografie die primare Untersuchungsmo-
dalitat dar (gangiges Zeitintervall fir Patienten
mit Leberzirrhose: 6 Monate). Ziel der Scree-
ning-Sonografie ist es, HCC-Herde so friihzei-
tig wie moglich zu erkennen (Anzahl/GroRe/
Lokalisation der Hepatome), um entspre-
chende Patienten nach Mdaglichkeit einer kura-
tiven Therapie zufiihren zu kénnen. Ist in der
nativen B-Bild-Sonografie eine pathologische
Raumforderung in der Leber nachweisbar, soll-
te ergdnzend eine farbkodierte Duplexsono-
grafie erfolgen. Mittels einer zusétzlichen Kon-
trastmittelsonografie ist es in vielen Fallen
moglich, zwischen benignen und malignen Le-
berraumforderungen zu unterscheiden. Die
diagnostische Genauigkeit kann durch den
Einsatz der farbkodierten Duplex-Sonografie
und durch die Verwendung von Ultraschall-
Kontrastmitteln erhdht werden.

Mittels Ultraschall werden Offenheit, Fluss-
richtung und Flussgeschwindigkeit der Pfort-

ader bestimmt. Die Suche nach ggf. vorlie-
genden Pfortaderthrombosen ist erforderlich
zum Staging von HCC-Patienten. Dabei kann
unterschieden werden zwischen einer HCC-in-
duzierten Thrombose, die in einer Okklusion
einer Lebervene oder eines Pfortaderastes re-
sultiert, und einem in eine Vene (Lebervene/
Pfortader) einwachsenden Tumorthrombus
(weist ein eigenstdndiges arterielles Signal
auf).

Weiterhin wird mittels Ultraschall die Offen-
heit eines therapeutisch angelegten sog. TIPS
(transjuguldrer intrahepatischer portosyste-
mischer Shunt) bestimmt (Frage: TIPS-Ver-
schluss/TIPS-Stenose). Zusdtzlich erlaubt der
Ultraschall die Detektion spontan entstande-
ner portosystemischer Shunts.

Vor einer Parazentese erfolgt in der Regel eine
orientierende Sonografie zur Auswahl der
Punktionsstelle und Vermeidung einer Fehl-
punktion in Organe wie Milz oder Darmschlin-
gen.

2.7 AbschlieBende Bewertung und

Diagnosestellung

Fassen Sie abschlieBend die Ergebnisse
der Diagnostik zusammen!

Die Verdachtsdiagnose hat sich bestatigt - der
Patient hat eine histologisch gesicherte voll-
stdndige Leberzirrhose mit mittelgradiger
Entziindungskomponente. Zusdtzlich wurde
der feingewebliche Nachweis eines uniloku-
laren hochdifferenzierten HCC-Herdes von
1,5 cm Durchmesser im rechten Leberlappen
gefiihrt (TNM-Stadium I, Infobox 2.3). Der Tu-
mormarker AFP ist nur geringgradig erhoht,
was insbesondere bei hochdifferenzierten
HCCs hdufiger vorkommt. Derartige gering-
gradige AFP-Erhohungen finden sich aber
auch bei fortgeschrittenem zirrhotischem Le-
berumbau in Abwesenheit von HCCG-Herden!
Laborchemisch liegt eine fortgeschrittene
Leberinsuffizienz vor (INR deutlich erhoht,
Albumin deutlich erniedrigt, Gesamt-Biliru-
bin deutlich erhéht). Zusammen mit dem
massiven Aszites und dem verldngerten Zeit-

bedarf im Zahlenverbindungstest liegt ein
Child-Pugh-Stadium C vor (14 von 15 Punk-
ten, s. Infobox 2.4), was unabhdngig vom HCC-
Befund eine sehr schlechte Prognose des Pa-
tienten anzeigt.

Beziiglich der Ursachenforschung konnten die
meisten Differenzialdiagnosen fiir das Vorlie-
gen einer Leberzirrhose durch die vorange-
gangenen Untersuchungen ausgeschlossen
werden. Bei dem Patienten liegt nachgewie-
senermaflen ein langjdhriger, hochgradiger
Alkoholabusus vor, der in der Gesamtschau
der Befunde als ursdchlich fiir die diagnosti-
zierte terminale Leberinsuffizienz und das
auf dem Boden der Leberzirrhose entstan-
dene HCC angesehen werden muss (nutritiv-
toxische Leberzirrhose). Cave: In bis zu 10%
der Falle kann trotz intensiver Diagnostik und
Anamneseerhebung keine Ursache fiir eine
Leberzirrhose gefunden werden (kryptogene
Leberzirrhose)!
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Infobox 2.3

Stadieneinteilung des hepatozellularen Karzinoms (hepatocellular
carcinoma - HCC)

Die in Frage kommenden therapeutischen Op-  lung noch verfiigbaren funktionellen Leberre-
tionen zur Behandlung des HCCs werden so-  serve bestimmt. Diese besonderen Umstande

wohl vom Tumorstadium als auch insbesonde-  miissen einen addquaten Eingang in die Stadi-
re von der zum Zeitpunkt der Diagnosestel-  eneinteilung finden.

TNM-Stadien bei HCC

Primdrtumor (AusmaR des Primdrtumors mit dem AusmaR seiner lokalen Ausbreitung)

X Primdrtumor kann nicht beurteilt werden
TO kein Anhalt fiir Primartumor
T1 solitdrer Tumor < 2 cm im gréRten Durchmesser ohne GefdRinvasion

T2 solitdrer Tumor < 2 cm im groRten Durchmesser mit GefaBinvasion
oder
multiple Tumoren auf 1 Lappen begrenzt, <2 cm im groRten Durchmesser ohne
GefdRinvasion
oder
Solitdrtumor > 2 cm im groBten Durchmesser ohne GefaRinvasion

T3 Solitartumor > 2 cm im groBten Durchmesser mit GefaRinvasion
oder
multiple Tumoren begrenzt auf 1 Lappen, kein Tumor > 2 cm im gréRten Durchmes-
ser mit GefdRinvasion
oder
multiple Tumoren begrenzt auf 1 Lappen, mindestens einer > 2 cm im gréRten
Durchmesser mit oder ohne GefaRinvasion

T4 multiple Tumoren in mehr als einem Lappen
oder
Tumor involviert einen groReren Ast der portalen oder hepatischen Vene(n)
oder
Tumor mit direkter Invasion angrenzender Organen (auBer Gallenblase)
oder
Tumor mit Perforation des viszeralen Peritoneums

Befall regiondrer Lymphknoten

NX  regiondre Lymphknoten kénnen nicht beurteilt werden
NO  keine regiondren Lymphknotenmetastasen
N1 regiondre Lymphknotenmetastasen

Fernmetastasen

MX  Fernmetastasen konnen nicht beurteilt werden
MO keine Fernmetastasen
M1 Fernmetastasen

Anmerkung: Fiir die TNM-Klassifizierung wird die Leber durch eine Linie zwischen Gallenblasenbett
und Vena cava inferior in einen rechten und einen linken Lappen unterteilt.
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2.7 AbschlieRende Bewertung und Diagnosestellung

Infobox 2.3

Stadiengruppierung bei HCC

TNM-Aquivalent 3-Jahres-Uberlebenswahrscheinlichkeit nach
Resektion

Stadium | T1 NO MO 83%

Stadium Il T2 NO MO 70-75%

Stadium IlIA T3 NO MO o

Stadium IlIB T1-3 N1 MO 45-50%

Stadium IVA T4 jedes N MO 10-25%

Stadium IVB jedes T jedes N M1 < 10% (HCGResektion nicht indiziert)

Infobox 2.4

Stadieneinteilung der Leberinsuffizienz

Die 1964 von Child und Turcotte entwickelte =~ Schweregrades des Aszites und der Enzepha-
und 1973 von Pugh modifizierte Child-Turcot-  lopathie.

te-Pugh-Klassifikation ist der bekannteste der ~ Der MELD (Model for End-Stage Liver Disease)-
Leber-Scores und wird zur allgemeinen Pro-  Score hingegen ist ein objektiver Score zur
gnoseabschdtzung von Patienten mit Leberzi-  Prognoseabschdtzung von Patienten mit Le-
rhose herangezogen. Nachteilig an diesem  berzirrhose und stellt die Basis fiir die Leberal-
Score ist die subjektive Einschdtzung des lokation bei Lebertransplantation dar.

Child-Turcotte-Pugh (CTP)-Score (kurz: Child-Score) zur Einteilung des Schweregrades
einer Leberzirrhose

I LTI ECTTT ET

Albumin i.S. (g/dl) >3,5 3,0-3,5 <3,0
Bilirubin i.S. (mg/dI) <2,0 2,0-3,0 >3,0
Quick (%) >70 40-70 <40
Aszites (Sonografiebefund) fehlend leicht-mittel massiv
Enzephalopathie 0 1°-11° e-1ve

Stadieneinteilung und 1-Jahres-Uberlebensrate nach Child-Score:

m 1-Jahres-Uberlebensrate
A 5-6

100%
7-9 80%
C 10-15 45%
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Infobox 2.4

Model for End-Stage Liver Disease (MELD)-
Score (kurz MELD-Score) - Der objektive
Prognosefaktor bei Patienten mit Leberzir-
rhose

Der Vorteil des MELD-Scores ist ein prospektiv
evaluiertes Modell und die Verwendung von
nur drei Parametern, die im Gegensatz zum
Child-Score keinen Raum fiir eine subjektive
(Fehl-) Einschédtzung lassen. Die in den MELD-
Score eingehenden Parameter INR, Bilirubin
und Kreatinin sind alle Serumparameter. Ent-
sprechend besteht keinerlei Interpretations-
spielraum, wie das im Gegensatz dazu beim
Child-Score bei den Parametern Aszites und
Enzephalopathie der Fall ist.

Der MELD-Score eignet sich insbesondere fiir
die Einschdtzung der kurzfristigen Progno-
se und ist nach gegenwdrtiger Datenlage in

dieser Hinsicht dem Child-Score (iberlegen.
Der MELD-Score korreliert gut mit der Mortali-
tat von Patienten mit terminalen Lebererkran-
kungen und wird deshalb in den USA und den
EUROTRANSPLANT Ldndern, zu denen auch
Deutschland zahlt, fiir die Priorisierung der
Organ-Allokation von Patienten verwendet,
die flr eine Lebertransplantation gelistet sind.
Etwas umstédndlich ist die Berechnung des
MELD-Scores, die mit einer Excel-Tabelle oder
einem Internet-basierten MELD-Score-Rechner
durchgefiihrt werden muss. Der Internet-ba-
sierter MELD-Score-Rechner ist unter http://
www.mayoclinic.org/gi-rst/mayomodel6.html
abrufbar. Die PTZ (Prothrombinzeit, auch
Quick-Wert in %) geht in Form der INR in die
Rechnung ein.

2.8 Therapeutisches Vorgehen

Welche grundsatzlichen Therapiean-
satze und Behandlungsmdéglichkeiten
gibt es?

m Meiden aller hepatotoxischen Stoffe:
Absolute Alkoholkarenz, professionelle
(psychiatrische) Behandlung der Suchter-
krankung Alkoholabhdngigkeit. Eine um-
gehende und damit frithzeitige Eliminati-
on der Noxe kann die Progression der
Leberinsuffizienz vermeiden helfen! Mei-
den aller potenziell hepatotoxischen Me-
dikamente.

m Didtetische Therapie: Beschrankung der
Natrium- (auf 3 g Kochsalz/d) und Fliissig-
keitszufuhr (auf 1,5 1/d); Eiweirestriktion
(auf 60 g/d); ggf. Substitution von Vitamin
K und Vitamin B1.

m Diruetische Therapie: Aldosteronantago-
nisten (Spironolacton) sind die Diuretika
der ersten Wahl, die Anfangsdosis liegt
bei 50-100 mg/d, die Maximaldosis bei
400 mg/d. Zur Vermeidung tendenziell
hoher Kaliumspiegel und zur effizienteren
Aszitesausschwemmung ist die Kombina-
tion mit einem Schleifendiuretikum sinn-
voll. Aufgrund der lingeren Halbwertszeit
und damit gleichmdRigeren Wirkung bie-
tet sich Torasemid an (10-40 mg/d). Uber
eine tdgliche Bestimmung des Koérperge-

wichtes (Kérpergewichts-Tagebuch!) wird
der Erfolg der didtetischen/diuretischen
Kombinationstherapie kontrolliert. Dabei
ist eine gleichmaf3ige Abnahme des Kor-
pergewichtes von 0,5-1,0 kg/d anzustre-
ben. Unter diuretischer Therapie miissen
die Retentionsparameter inkl. Urin-Natri-
um kontrolliert werden. Unter Kombinati-
onstherapie mit Aldosteronantagonist und
Schleifendiuretikum kénnen ausgepragte
Hyponatridmien (< 125 mmol/l) induziert
werden. In einem solchen Fall ist die Fort-
fiihrung der Diuretikatherapie kontraindi-
ziert, da deren Wirkung nur noch gering,
die Gefahr der Induktion eines prarenalen
Nierenversagens aber hoch ist. Relative
Kontraindikationen fiir eine intensive
diuretische Therapie sind eine einge-
schrdankte Nierenfunktion (Kreatinin
> 1,5 mg/dl, Kreatinin-Clearance < 40 ml/
min) und eine sich unter diuretischer
Therapie deutlich verschlechternde hepa-
tische Enzephalopathie.

= Abdominelle Parazentese (therapeu-
tische Aszitesentlastung): Patienten, die
auf Diuretika schlecht ansprechen, und/
oder einen massiven Aszites aufweisen,
sind Kandidaten fiir therapeutische As-
zitespunktionen. Auch grofde Entnahme-
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volumina (z.B. 4-6 1/d) werden in der Regel
problemlos vertragen. Gegen Ende grof3-
volumiger Parazentesen sollte die Gabe
von Plasmaexpandern erfolgen (z.B. Hu-
man-Albumin: 6-10 g/l Aszitespunktat),
damit kann ein intravaskuldrer Volumen-
mangel (mit dadurch verursachter prare-
naler Verschlechterung der Nierenleis-
tung) vermieden werden und ein im Rah-
men der Lebersynthesestérung vorbeste-
hender EiweifBmangel ausgeglichen wer-
den, was auch die Aszitesneubildung ver-
langsamt. Zu bedenken ist dariiber hinaus,
dass bei haufigen groRvolumigen Aszites-
punktionen die Patienten auch an Kom-
plementfaktoren und Immunglobulinen
verarmen, was den bei Leberzirrhose be-
stehenden Immundefekt verstarken kann.
Blutungskomplikationen einer abdomi-
nellen Parazentese sind selten.

TIPS (transjuguldrer intrahepatischer
portosystemischer Shunt): Seit-zu-Seit-
Shunt eines intrahepatischen Pfortader-
astes mit einer Lebervene, der mittels
Stent-Implantation dauerhaft offen gehal-
ten wird. Bei therapierefraktdrem Aszites
bzw. anderweitig nicht beherrschbaren
Varizenblutungen.

Lebertransplantation als ultima ratio: In
Deutschland werden > 800 Patienten/Jahr
lebertransplantiert. Aufgrund der Opti-
mierung der chirurgischen Techniken und
der postoperativen Versorgung sowie
hervorragender Fortschritte auf dem Ge-
biet der Inmunsuppression konnen sehr
gute Erfolge erzielt werden (Uberlebensra-
ten nach 1 Jahr: 80-90%; nach 5 Jahren:
um 70%). Allerdings hat angesichts der
globalen Hepatitis C-Epidemie der Bedarf
an Spenderorganen rasant zugenommen,
so dass ein nicht unerheblicher Anteil an
Patienten noch wahrend der Wartezeit
(nach erfolgter Listung) verstirbt, da nicht
rechtzeitig ein Organ verfiigbar ist (die
Warteliste in Deutschland umfasst > 1700
Patienten). Die Indikationsstellung zur
Lebertransplantation kann nur im Zusam-
menwirken mit einem Transplantations-
zentrum erfolgen. Anzustreben ist eine
rechtzeitige Kontaktaufnahme; das heiR3t,
dass eine Listung in der Regel dann erfol-
gen sollte, wenn Patienten bereits Kompli-
kationen der Zirrhose erlitten haben, es
jedoch noch nicht zu einer therapierefrak-
tdren dekompensierten Situation mit
deutlicher Verschlechterung des Allge-
meinzustandes gekommen ist.

Der Mangel an Spenderorganen setzt den
wiinschenswerten Zahlen an Lebertrans-

2.8 Therapeutisches Vorgehen

plantationen leider immer noch enge
Grenzen und fiihrt zu teilweise erheb-
lichen Wartezeiten. Deshalb sollte bei
jedem potenziellen Organspender Kontakt
mit einem Transplantationszentrum auf-
genommen werden, um frithzeitig die
Frage einer Organentnahme zu kldren.
Ausfiihrliche Information zu allen Fragen
der Lebertransplantation finden sich auf
der Internetseite der Deutschen Stiftung
Organtransplantation (DSO): http://www.
dso.de.

Welche Therapie kommt bei lhrem
Patienten in Frage? Begriinden Sie lhre
Entscheidung!

Aufgrund der schlechten Prognose des Patien-
ten (Child-Pugh-Stadium C mit 14 von max.
15 Punkten, s. Infobox 2.4) bedarf der Patient
einer mdglichst raschen kausalen Therapie
sowohl seiner terminalen Leberinsuffizienz
als auch des histologisch gesicherten, sich ge-
genwadrtig unilokuldr manifestierenden HCC
(TNM-Stadium I, s. Infobox 2.3). Die Therapie
der Wahl stellt in dieser Situation - neben den
oben beschriebenen didtetischen und diure-
tischen Mafnahmen - die Lebertransplanta-
tion dar. Voraussetzung hierfiir ist ein posi-
tives psychiatrisches Gutachten, das eine
dauerhafte Alkohol-Abstinenz und damit eine
positive Bewertung der Alkoholerkrankung
bescheinigt. Die Compliance des Patienten
muss sichergestellt sein und er darf keine
Kontraindikationen fiir eine Operation auf-
weisen.

Vor der Lebertransplantation miissen um-
fangreiche, z.T. invasive vorbereitende Unter-
suchungen durchgefiihrt werden, die in der
Regel unter stationdren Bedingungen (Zeit-
faktor: Die Befunde miissen ziigig erhoben
werden!) erfolgen. Nach Listung des Patienten
kann dieser in der Regel ambulant weiter ge-
fiihrt werden. Noch wdhrend des stationdren
Aufenthaltes gilt es zu entscheiden, ob der de-
tektierte HCC-Herd im Vorfeld der angestreb-
ten Lebertransplantation ablativ behandelt
wird (im Sinne eines sog. Bridging-Verfahrens
(tiberbriickend) zur Lebertransplantation).
Hierfiir bieten sich lokal-ablative Verfahren
wie z.B. die Radiofrequenzablation (RFA) bzw.
regionalisierte Verfahren wie die transarteri-
elle Chemoembolisaton (TACE) an. Zur Primar-
prophylaxe einer oberen gastrointestinalen
Blutung wird bei endoskopisch diagnostizier-
ten Osophagusvarizen II° im unteren Osopha-
gusdrittel eine Primdrprophylaxe mit einem
nicht-selektiven B-Blocker (Propranolol) ein-
geleitet.
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Wie geht es weiter? Ist eine ambu-
lante Behandlung gerechtfertigt?

Bei der ambulanten Fiihrung des Patienten
miissen insbesondere Komplikationen der
terminalen Leberinsuffizienz wie z.B. Mani-
festationen der portalen Hypertension behan-
delt werden (z.B. didtetische Therapie in Kom-
bination mit einer diuretischen Therapie zur
Vermeidung bzw. Beherrschung einer Aszite-
sentwicklung). Dariiber hinaus muss der Pa-
tient in regelmdRigen Abstinden am fiir die
Lebertransplantation zustindigen Zentrum
gesehen werden (z.B. in 3-Monats Interval-

Steckbrief

Leberzirrhose
Englische Bezeichnung: liver cirrhosis.

Definition

Die Leberzirrhose ist gemeinsame Endstrecke
einer Vielzahl chronischer Leberschddi-
gungen, die eine Wundheilung in der Leber
induzieren, die mit progressiv verlaufendem
bindegewebigen Umbau des Organs und Ent-
stehung von Regeneratknoten einhergeht. So-
mit handelt es sich um eine rein histologische
Diagnose. Labor und Bildgebung allein erlau-
ben die Diagnosestellung nicht.

Atiologie und Risikofaktoren
m Hiufig
- chronische Virusinfektionen der Leber
(Hepatitis B und C)
- toxische Ursachen: nutritiv (Alkohol),
medikamentos, Chemikalien
m Selten
- Autoimmunerkrankungen der Leber
- metabolisch-hereditdre Lebererkran-
kungen (Himochromatose, M. Wilson,
o1-Antitrypsinmangel)
- GefdRveranderungen (Pfortader-/Vena
cava-Thrombosen)
- andere infektiose Ursachen

Pathophysiologie

Die Leberzirrhose ist charakterisiert durch
eine Schddigung der Architektur der Leber
und die Ausbildung von Leberregeneratkno-
ten. Nach gegenwadrtigem Kenntnisstand stellt
sie in der Regel einen irreversiblen Zustand

len). Bei weiterer Verschlechterung der Leber-
funktion mit krisenhaftem Verlauf (z.B. Epi-
sode mit einer hochgradigen hepatischen
Enzephalopathie, Osophagusvarizenblutung,
Entwicklung eines hepatorenalen Syndroms)
ist eine umgehende stationdre Einweisung er-
forderlich. Hierbei ist unbedingt Kontakt mit
dem Transplantzentrum aufzunehmen, da der
Patient u.U. voriibergehend nicht transplanta-
bel sein kann und dieser Sachverhalt unbe-
dingt an die Organallokationszentrale gemel-
det werden muss.

dar, fiir den als therapeutische Perspektive
nur eine Lebertransplantation in Frage kommt.
Patienten mit Leberzirrhose entwickeln zahl-
reiche lebensbedrohliche Komplikationen ih-
rer Grundkrankheit und weisen eine deutlich
eingeschrankte Lebenserwartung auf.

Klinik

Unspezifische Symptome, die auch bei vielen

anderen Erkrankungen vorkommen, die nicht

von der Leber ausgehen. Cave: Bei vielen Pati-

enten wird die Diagnose Leberzirrhose nicht

oder erst sehr spdt gestellt!

m Schwadchegefiihl, Miidigkeit/Antriebslo-
sigkeit

m Appetitlosigkeit und Gewichtsverlust

m erhohte Kérpertemperatur (z.B. im Rah-
men der mit Leberzellnekrosen verbunde-
nen Abbauvorginge)

Leberhautzeichen (duRerlich sichtbare Zei-

chen) weisen direkt auf das Vorliegen einer

Leberzirrhose hin, ohne dass diese jedoch als

spezifische Zeichen einer Leberzirrhose ange-

sehen werden kdnnen.

m Spider naevi, Palmarerythem

m Lackzunge (Atrophie der Zungenpapillen)
und Lacklippen

m Mundwinkelrhagaden, WeiRnagel

m Dupuytren‘sche Kontraktur: hdufig bds.
Beugekontraktur eines oder mehrerer
Finger v.a. der Ellenseite

m Muskelatrophie

m Mainner: Gyndkomastie, Hodenatrophie,
Bauchglatze

m [kterus
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Korperliche Untersuchung
m Verhdrtete Leber mit noduldrer (knotiger)

Oberfldche.

Leber initial vergréBert (Hepatomegalie),
spdter verkleinert.

Portale Hypertension: Splenomegalie,
Aszites und Caput medusae.

Foetor hepaticus.

Hepatische Enzephalopathie: Asterixis
(beidseitige asynchrone feinschlagige
Zitterbewegungen der ausgestreckten
nach dorsal angewinkelten Hinde), Be-
wusstseinsstorungen, psychiatrische Auf-
fdlligkeiten.

Komplikationen
m Hepatische Enzephalopathie (s. Infobox

2.1).

Hepatozelluldres Karzinom: Aggressiv
wachsender Tumor, der auf dem Boden
chronisch verlaufender Lebererkran-
kungen in der Regel mit, selten aber auch
ohne begleitende Leberzirrhose entsteht.
Typischerweise wird das HCC erst spdt

im Verlauf dieser Erkrankungen erkannt.
Der mittlere Uberlebenszeitraum nach
Diagnosestellung liegt zwischen 6 und 20
Monaten (Stadien s. Infobox 2.3).

Spontan bakterielle Peritonitis: Bakteri-
elle Infektion eines Aszites bei Ausschluss
umschriebener intestinaler Ldsionen, die
operativ saniert werden kénnten (dann
definiert als sekunddr bakterielle Peritoni-
tis). Ursache: Erhohte Rate an bakteriellen
Translokationen von Darmbakterien in
die Peritonealhohle. Diagnose: Kultureller
Nachweis von Keimen (am hdufigsten

E. coli) oder erhohte Neutrophilenzahl
(>250/ul) oder Leukozytenzahl (> 500/ul)
im Aszites. Komplikationen: Hepatore-
nales Syndrom bei 30-40% der Patienten.
Therapie: Breitspektrumantibiotika, ggf.
antibiotische Rezidivprophylaxe. Prognose
eingeschrankt, Rezidivraten hoch (um 40%
nach 6, um 70% nach 12 Monaten).
Osophagusvarizenblutung (s. Fall 4 Gas-
trointestinale Blutung).

Hepatorenales Syndrom: Funktionelles
Nierenversagen bei Patienten mit Le-
berzirrhose. Ausloser: Forcierte Diurese,
spontan bakterielle Peritonitis, hochvo-
lumige Parazentese ohne Volumenersatz,
Sepsis, gastrointestinale Blutungen, ne-
phrotoxische Medikamente. Letalitdt etwa
90%!

Steckbrief

Steckbrief

m Hepatopulmonales Syndrom: Pulmonale
Gasaustauschstérung mit arterieller Hyp-
oxdmie und Reduktion des pulmonalen
GefdBwiderstandes bei Leberzirrhose.
Symptome: Dyspnoe im Stehen, Zyanose,
Trommelschlegelfinger.

Diagnostik
® Anamnese (s. Abschnitt 2.1)
m Inspektion und korperliche Untersuchung

(s. Abschnitt 2.2)

m Laborparameter (s. Abschnitt 2.3)

- INR, Gesamteiweif3, Albumin, GOT, GPT,
AP, YGT, EiweiBelektrophorese, Gesamt-
Bilirubin

- Kreatinin, Harnstoff, ggf. Urin-Natrium

- Hepatitisserologie und Screening auf
andere hepatotrope Viren

- quantitative Immunglobuline

- immunpathologisches Labor

- oal-Antitrypsin

- Serum-Eisen, Ferritin, Transferrin,
Transferrinsattigung

- Coeruloplasmin, 24-Stunden-Sammel-
urin auf Kupferausscheidungsmenge

- AFP

m apparative Diagnostik (s. Abschnitt 2.5

und 2.6)

- Abdomensonografie mit Farb-Duplex-
Sonografie der LebergefdRe (s. Infobox
2.2)

- diagnostische Aszitespunktion

- MRT

- Zahlenverbindungstest

- Osophago-Gastro-Duodenoskopie

- Leberbiopsie und Histologie

Stadieneinteilung der Leberinsuffizienz s. In-
fobox 2.4

Differenzialdiagnosen

Akutes Leberversagen

m Akuter Ausfall der Leberfunktion bei Pati-
enten, die vorher keine chronische Leber-
krankheit hatten.

m Klinische Trias: Ikterus, Gerinnungssto-
rung, Bewusstseinsstérung.

m Vorkommen:

- Akute Virushepatitiden: Meist asymp-
tomatischer Verlauf; teilweise ex-
trahepatische Manifestationen (z.B.
Arthralgien, Vaskulitiden, Pankreatitis,
neurologische Syndrome). Selten (< 1%)
fulminante Verldufe einer Hepatitis
A/B/C. Histologisch: Briickenbildende
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und multilobuldre Nekrosen, infolge
derer die Leber kleiner und schlaff
wird. Fulminante Verldufe stellen eine
klassische Indikation zur Lebertrans-
plantation dar.

- Hepatotoxine, Medikamente oder Che-
mikalien: z.B. Paracetamol, Isoniazid
(INH), Methyldopa, Halothan, Tetra-
chlorkohlenstoff, Drogen (u.a. Ecsta-
sy), Knollenbldtterpilz). Cave: genaue
Medikamenten-, Arbeits- und Drogen-
anamnese!

- Schockleber bei Kreislaufversagen.

- Toxische Krise bei Morbus Wilson.

- Lebervenenverschluss: Budd-Chiari-
Syndrom.

- Schwangerschaft: akute Schwanger-
schaftsfettleber, HELLP-Syndrom.

Chronische Virushepatitiden B und C
(s. Fall 1 Hepatitis C)

Bakterielle Infektionen: z.B. Brucellose,
Q-Fieber, Leptospirose
Fettleberhepatitis
m Klinik:
- Appetitlosigkeit, Ubelkeit, Gewichts-
verlust
- schmerzhafte Hepatomegalie, Spleno-
megalie
- Ikterus, Fieber
m Ausloser
- hadufig in Folge einer Alkoholintoxika-
tion
- Arzneimittelhepatitis

Autoimmune Hepatitis (AIH) und primar

cholestatische Lebererkrankungen (PBC,

PSC)

m Klinik der chronischen Lebererkran-
kungen

m gehduftes Vorkommen extrahepatischer
Autoimmunerkrankungen, z.B. Autoim-
munthyreoiditis, rheumatoide Arthritis,
Vaskulitis, Vitiligo

Steckbrief

m Labor:
- Erhohung der quantitativen Immunglo-
buline
- immunpathologisches Labor: z.B. Nach-
weis von AMA, -ANCA, p-ANCA, ANA,
SMA.

Cholestatischer (Verschluss-) Ikterus

m Folge eines gestorten Galleabflusses

m Klinik: Ikterus, helle (acholische) Stiihle,
bierbrauner Urin, Pruritus

m Labor: Anstieg der cholestaseanzeigenden
Enzyme: AP, YGT, Bilirubin

Therapie
m MaRnahmen bei allen Formen der Leber-
zirrhose:

- Absolute Alkoholkarenz, Meiden hepa-
totoxischer Medikamente.

- Beschrdankung der Fliissigkeits-, Natri-
um- und Eiweizufuhr.

- Aszites: Diuretische Therapie und Pa-
razentese, bei Therapieresistenz Anlage
eines transjuguldren intrahepatischen
portosystemischen Shunts (TIPS).

- Spontan-bakterielle Peritonitis: Anti-
biotikatherapie.

- Varizen im oberen Gastrointestinal-
trakt: pharmakologische oder endosko-
pische Primdrblutungsprophlaxe.

- Lebertransplantation als ultima ratio.

m Spezielle MaRnahmen, je nach Atiologie:

- Chronische HBV- oder HCV-Infektion:
antivirale Therapie (s. Fall 1 Hepatitis C).

- Hdmochromatose: Entleerung der Ei-
senspeicher mittels Aderldssen.

- Morbus Wilson: Chelatbildner.

- oal-Antitrypsin-Mangel: Enzymsubsi-
tution, Lungen- oder Lebertransplan-
tation.

Prognose
Siehe Infobox 2.4.
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Ein 63-jdhriger Patient kommt zu Thnen in die
Notfallambulanz und klagt {iber Schwadche,
Schwindel, Luftnot und Herzrasen. Diese
Symptome hdtten vor 2 Tagen begonnen und
sich zunehmend verstdrkt. Zudem sei sein
Stuhl weich und klebrig geworden und hdtte
einen komischen Geruch angenommen. Solche
Symptome seien bei ihm noch nie aufgetreten.
Er sei heute Morgen fiir kurze Zeit ohnmadchtig
gewesen. Dabei habe er eingestuhlt, seine Un-
terhose sei mit pechschwarzem Stuhl ver-
schmiert gewesen. Alkohol wiirde er regelmd-
Big trinken (2 Flaschen Bier/Tag).

Korperliche Untersuchung: Haut blass, leich-
ter Sklerenikterus, zahlreiche Spider naevi,

Fragen

1. Wie lautet Ihre Verdachtsdiagnose?

2. Welche Diagnostik schlagen Sie vor, um
die Diagnose zu sichern?

3. Handelt es sich aus Ihrer Sicht hier um
einen Notfall mit dringlicher Handlungs-
indikation?

Losungen

1. Verdacht auf himodynamisch relevante
obere Gastrointestinalblutung bei vermut-
lich dthyltoxisch bedingter Leberzirrhose

2. Osophago-Gastro-Duodenoskopie

3. Ja, dies ist eine lebensbedrohliche Kompli-
kation! Der Patient sollte méglichst sofort
endoskopiert und intensivmedizinisch
tiberwacht werden. Es sollten notfallmd-
Rig mindestens 4 Erythrozytenkonzentra-
te bestellt werden.

4. In der Osophago-Gastro-Duodenoskopie
zeigt sich eine Sickerblutung aus einem
Varizenstrang im unteren Osophagusdrit-
tel bei Osophagusvarizen I1I°. Es erfolgt
eine primadre Blutstillung der blutenden
Varize durch endoskopische Gummi-
bandligatur. Der Patient wird intensivime-

Palmarerythem, Aszites in mittlerer Ausprd-
gung, Leber palpatorisch klein und knotig ver-
hdrtet, in der rektalen Untersuchung Teer-
stuhl am Fingerling, Foetor hepaticus, Puls
120/min, regelmdfig, RR systolisch 70 mmHg,
Lunge auskultatorisch unauffdllig.
Labordiagnostik: Hb 6,7 g/dl, Leukozyten
4300/ul, Thrombozyten 47000/ul, INR 2,5,
PTT 53 sec, Kreatinin 1,7 mg/dl, Gesamtei-
weild 5 g/dl, Albumin 1,7 g/dl, Gesamt-Bili-
rubin 3,6 mg/dl, GOT 117 UJl, GPT 97 U/l
AP 269 U/], YGT 1347 U/], Natrium 122 mmol/],
Kalium 2,7 mmol/l.

4. Was tun Sie jetzt bei gesicherter
Diagnose?

dizinisch tiberwacht und erhdlt eine Anti-
biose mit einem Gyrasehemmer (Therapie
der Bakteridmie bei oberer Gastrointes-
tinalblutung). Er erhdlt {iber die ndchsten
6 Stunden insgesamt 4 Erythrozytenkon-
zentrate und erreicht daraufhin einen Hb-
Wert von 10,0 g/dl. Nach Kreislaufstabili-
sierung wird eine Sekundarblutungspro-
phylaxe eingeleitet: B-Blockertherapie
und (in mehreren Sitzungen) Ligatur der
verbliebenen Re-Blutungs-gefahrdeten
Varizen. Der Aszites wird punktiert. Es
findet sich kein Anhalt fiir eine spontan
bakterielle Peritonitis. Der Patient erhalt
eine Didtberatung. Eine Alkoholentzugs-
therapie wird aufgrund einer erstmalig
festgestellten Alkoholkrankheit vermittelt.

Ihr Alltag
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58-jdhrige, iibergewichtige Frau mit
heftigen Oberbauchschmerzen -
Selbstvorstellung in der Notaufnahme
des Krankenhauses

,Seit 2 Tagen habe ich immer wieder heftigste
Schmerzen im Oberbauch, mir ist {ibel und
ich musste mich auch schon iibergeben. Jetzt
habe ich Schiittelfrost und fiihle mich ganz
heil im Kopf. Mein Mann sagt, dass meine
Augen plotzlich ganz gelb aussehen wiirden.*

Abb. 3.1 Patientin mit ausgepragtem Haut- und Sklerenikterus

An welche méglichen Ursachen der
Beschwerden denken Sie? Beachten
Sie dabei: Haufiges ist hdufig, Seltenes
ist selten!

Die hdufigste Ursache dieses Beschwerde-
komplexes ist ein Steinleiden im Bereich der
Gallenblase (Cholezystolithiasis) und/oder
der Gallengdnge (Choledocholithiasis). Die
Angabe einer Gelbfdarbung der Augen lenkt
den Verdacht auf einen mechanischen Ver-
schluss des Gallenganges (Ductus hepatocho-
ledochus) durch ein Konkrement (Gallen-
stein). Der dadurch behinderte Abfluss der
Galle in das Duodenum fiihrt nicht selten zu
einer Infektion der Gallengdnge mit Fieber

3.1 Anamnese

Was wiirden Sie jetzt von der Patien-
tin wissen wollen, welche Fragen stel-
len Sie ihr gezielt zusatzlich zu der
normalen internistischen Anamnese?
Die geschilderten Beschwerden sind sehr cha-
rakteristisch fiir ein Gallensteinleiden. Anam-
nese und kérperliche Untersuchung sollten
dazu dienen, die Verdachtsdiagnose einer

(Cholangitis). Der Schiittelfrost kann hinwei-
sendaufeineBakteridmie(Erregerausschwem-
mung ins Blut) sein, welche zu der lebensbe-
drohlichen Komplikation eines septischen
Schocks fithren kann (Cholangiosepsis). Zu den
moglichen Differenzialdiagnosen gehoéren
u.a. Galleabflusshindernisse durch Tumore
(z.B. Gallengangs- oder Pankreaskopfkarzi-
nom), Papillen- bzw. Gallengangsstenosen in
Folge chronischer Gallenwegsentziindungen
(z.B. primdr sklerosierende Cholangitis) oder
auch seltene Ursachen wie eine durch Para-
siten hervorgerufene Obstruktion der Gallen-
wege (z.B. Askaridiasis oder Fasziolosis).

Cholezysto-/Choledocholithiasis weiter ein-
zugrenzen, Risikofaktoren fiir ein Gallenstein-
leiden zu erheben und mogliche Komplikati-
onen frithzeitig zu erkennen. Die wichtigsten
Fragen finden Sie unmittelbar hier im An-
schluss, aber iiberlegen Sie erst mal selber!
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Hatten Sie friither schon
Episoden mit Oberbauch-
schmerzen? Wenn ja -
wann und wobei traten
diese auf?

Sind bei Ilhnen Gallensteine
bekannt? Bestehen andere
Vorerkrankungen? Neh-
men Sie Medikamente ein?
Haben Sie Kinder? Wie
groR und wie schwer sind
Sie?

Haben Sie Veranderungen
beim Stuhlgang und Was-
serlassen bemerkt?

Sind in der Familie Gallen-
steinleiden oder Leber-
erkrankungen bekannt?

Sind die Schmerzen nur im
Oberbauch oder noch an
anderer Stelle lokalisiert?

Wie lange dauern die
Schmerzepisoden an?

Hintergrund der Frage

Zeitliche Eingrenzung des Beschwerde-
komplexes. Haufig besteht das Steinlei-
den schon Uber ldngere Zeit (Jahre)
und kénnte bereits friiher passager
Beschwerden hervorgerufen haben.
Eine Gallensteinsymptomatik kann typi-
scherweise nach volumindsen, hochka-
lorischen Mahlzeiten auftreten.

Abkldrung von Risikofaktoren, die Gal-

lensteinleiden begtinstigen:

m Fettstoffwechselstérungen

m Adipositas

m chronisch entziindliche Darmerkran-
kungen

m Einnahme von Medikamenten, die
vermehrt zur Gallensteinbildung
fiihren kénnen (Ostrogene oder
Fibrate)

m Zahl der Schwangerschaften

(s. Infobox 3.1)

Hinweis auf eine Galleabflussbehinde-
rung, die zu einem Galleaufstau und
nachfolgend zu einem Ubertritt der
Gallenfliissigkeit in das Blut und damit
zu einer Ausscheidung der Galle vor-
wiegend Uber die Niere fiihrt.

Abklarung des Risikofaktors familidre
Belastung

Hinweise auf andere in der Differenzial-
diagnose abzugrenzende familiar auf-
tretende Lebererkrankungen (z.B. Gal-
lengangsatresie, Choledochuszysten,
familidre Hyperbilirubindmiesyndrome)

Haufig bestehen im Rahmen eines
akuten Gallensteinleidens auch
Schmerzen mit Ausstrahlung in den
Riicken und die rechte Schulter. Dies
kann auch auf eine nicht-hepatische
Ursache der geklagten Beschwerden (z.
B. Herzinfarkt bzw. Lungenembolie)
oder auf Komplikationen im Rahmen
des Gallensteinleidens (z.B. Pankreatitis
mit charakteristischen Riickenschmer-
zen!) durch zusétzliche Verlegung des
Pankreasganges hindeuten.

Kolikschmerzen dauern meist 15 Minu-
ten bis 5 Stunden (selten ldnger). Unter
einer Kolik versteht man eine krampf-
hafte Kontraktion der Muskulatur eines
Bauchorgans mit wehenartigen Schmer-
zen, ev. mit Ubelkeit, Erbrechen,
SchweiBausbruch, Schock; z.B. als
Gallen-, Darm-, Nieren-, oder Harnleiter-
kolik.

3.7 Anamnese

Antwort der Patientin

Vor allem wenn ich viel und fette Sa-
chen esse, bemerke ich gelegentlich
einen Druck im Oberbauch.

Von Gallensteinen weiR ich nichts, hat
noch nie jemand untersucht. Mein
Hausarzt sagt mir, dass ich etwas er-
hohte Blutfette habe. Ich wiege 85 kg
und bin 168 cm groR, ich weiB, das ist
zu viel. Sonst bin ich immer gesund
gewesen. Ich nehme nur die ,Pille”
wegen Beschwerden nach der Meno-
pause. Ich habe 2 Kinder, die sind ge-
sund.

(BMI [Body Mass Index] = 30, damit
deutliches Ubergewicht)

Heute war mein Urin ganz dunkel,
meinen Stuhlgang habe ich nicht
beobachtet.

Bei meiner Mutter und meiner Schwes-
ter wurde die Gallenblase wegen Stei-
nen entfernt. Sonst sind in meiner Fa-
milie keine Lebererkrankungen
bekannt.

Die Schmerzen sind am schlimmsten
im rechten Oberbauch, sie strahlen
jetzt aber zunehmend auch in den
Riicken aus.

Die Schmerzen treten immer wieder
auf und halten fiir ca. 2-3 Stunden an.
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_ Hintergrund der Frage Antwort der Patientin

Sind die Schmerzen aktuell
von der Nahrungsaufnah-
me abhdngig gewesen?

Differenzialdiagnose Magen- oder Duo-
denalerkrankung: Magenulcus = post-
prandialer Schmerz, Duodenalulcus =

Nein, die Schmerzen traten jetzt unab-
hangig vom Essen auf. Ich habe ohne-
hin seit 24 Stunden nichts mehr geges-

Niichternschmerz

Fassen Sie die wesentlichen aus der
ersten Inspektion und Anamnese
gewonnenen Erkenntnisse zusammen!
Interpretieren Sie die erhobene Risiko-
faktorenkonstellation!

Sie haben eine 58-jdhrige Patientin vor sich,
die die typischen Zeichen eines akuten Gal-
lensteinleidens (,,Gallenkolik“) mit der Char-
cot-Trias (Schmerzen im rechten Oberbauch,
Fieber, Ikterus) aufweist. In Ihrer Anamnese
haben Sie mehrere Risikofaktoren fiir diesen
Formenkreis von Erkrankungen bei der Pati-
entin festgestellt(weibliches Geschlecht, Uber-
gewicht, Alter > 40 Jahre, mehrfache Mutter,
Fettstoffwechselstérung, familidre Belastung,
Einnahme eines Ostrogenpraiparates). Die An-
gabe von Fieber, Schiittelfrost sowie der Ikte-
rus weisen auf einen Gallengangsstein (Cho-
ledocholithiasis) hin, der den Galleabfluss
behindert und zu einer Gallengangsentziin-
dung (Cholangitis) gefiihrt hat.

Gibt es Fragenbereiche, die Sie noch
nicht (ausreichend) beriicksichtigt
haben?

Die meisten Ursachen eines Gallensteinlei-
dens haben Sie erfragt bzw. erkannt. Zum jet-

sen.

zigen Zeitpunkt kénnen Sie aber nicht mit
Sicherheit festlegen, ob und an welcher Stelle
im Bereich der Gallengdnge ein Abflusshin-
dernis besteht. Auch kénnen Sie zum Beispiel
angeborene Verdnderungen im Bereich der
Gallengdnge (z.B. Choledochuszysten), Veran-
derungen an der Papilla Vateri (z.B. Divertikel)
oder andere vorbestehende Erkrankungen der
Gallengdnge (z.B. primadr sklerosierende Chol-
angitis (PSC)), die zu einem Galleabflusshin-
dernis fithren konnen, nicht mit Sicherheit
ausschlieBen. Die  Schmerzsymptomatik
kénnte auch an eine Magen- oder Duode-
nalerkrankung (z.B. Ulcus) denken lassen. Sie
fragen sich, ob bei der Patientin auch eine Gal-
lenblasenentziindung (akute Cholezystitis bei
Cholezystolithiasis) vorliegen kénnte und be-
achten die moglichen und schwerwiegenden
Komplikationen einer Choledocholithiasis
(akute bilidre Pankreatitis, Cholangiosepsis).
Die aus der Anamnese gewonnenen Befunde
konnen nun verwendet werden, um die nach-
folgende Diagnostik gezielt zu planen. Zur Ab-
klirung symptomatisch sehr dhnlicher Be-
schwerden durch einen parasitdr bedingten
Verschluss der Gallenwege sollte nach Aus-
landsaufenthalten gefragt werden.

Infobox 3.1

Gallensteine — Haupttypen und Risikofaktoren

Cholesterinsteine schwarze Pigment- | braune
steine Pigmentsteine
20%

Haufigkeit 75% 5%

Hauptbestandteile

Cholesterin 82% (50-90%) 2% 20%
Pigment 3,5% 48% (polymerisiert) ~ 53%
(Bilirubinat)

Fettsduren 2% 0,5% 10%

(Palmitat)
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3.2 Korperliche Untersuchung

Infobox 3.1

-

Kalzium 2%

Restkomponenten 10,5% 41,5%

holesterinsteine schwarze Pigment- | braune
steine Pigmentsteine
8% 3

%
14%

Farbe gelb dunkelbraun- braun-schwarz
schwarz
Lokalisation Gallenblase und - Gallenblase und - Gallengdnge
gdnge gdnge
Gallenwegs- selten selten fast immer
infektion
Rontgenverhalten 15% positiv 50-609% positiv negativ

_ endogene Risikofaktoren exogene Risikofaktoren

Cholesterinsteine  m Alter (> 30. Lebensjahr) m Erndhrung: hochkalorische,
m Geschlecht (m:w = 1:2-3) faserarme Kost, langfristige
m Zahl der Schwangerschaften parenterale Erndhrung, rascher
m ethnische Gruppe Gewichtsverlust
m Vorerkrankungen: Adipositas,
Hyperlipoproteindmie, Morbus
Crohn, Vagotomie
m Medikamente: Clofibrat, Ostro-
gene, Somatostatinanaloga
schwarze m Alter (> 30. Lebensjahr) m chronische Himolyse
Pigmentsteine m weibliches Geschlecht (ten- m Leberzirrhose
denziell) m Erkrankung oder Resektion
des terminalen lleums
braune m Alter (> 30. Lebensjahr) m chronische bilidre Infektionen
Pigmentsteine m weibliches Geschlecht (ten- m bilidre anatomische Abnorma-
denziell) litaten, z.B. Caroli-Syndrom

(= angeborene segmentale
Erweiterungen der intrahepa-
tischen Gallenwege)

3.2 Korperliche Untersuchung

Wie gehen Sie bei der koérperlichen
Untersuchung vor, worauf achten Sie
besonders und warum?

tion, wie auch der Auspragung der Schmerzen
und des Ikterus.

Der ndchste Schritt auf dem Weg zur Diagno-
sesicherung ist die korperliche Untersuchung.
Entscheidend ist hierbei eine Objektivierung
beziiglich der angegebenen Schmerzlokalisa-

Die wichtigsten Untersuchungsschritte finden
Sie unmittelbar hier im Anschluss, aber tiber-
legen Sie erst einmal selber!
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besonders achten auf mogliche Befunde[Hinweise

Lokalisation und Auspra-
gung der Schmerzen

lIkterus

Pruritus

Fieber

Leber-Hautzeichen

Form, GroRRe und
Konsistenz der Leber

Form, GroRRe und Konsi-
stenz der Milz

Typischerweise finden sich, je nach Aus-
pragung, ein mehr oder weniger hefti-
ger Druckschmerz im Epigastrium so-
wie eine druckdolente Region
unterhalb des rechten Rippenbogens.
Bei geringer Beschwerde-Symptomatik
kann als Hinweis fir eine Cholezystoli-
thiasis in Exspiration durch tiefe Palpa-
tion in die Gallenblasenregion ein
schmerzbedingtes Stoppen der tiefen
Inspiration auftreten (Murphy* Zeichen).

Gelbliche Verfarbung der Lederhaut der
Augen (Skleren) und der Haut, durch
Ubertritt von Gallenfarbstoffen (Biliru-
bin) aus dem Blut in die Kérpergewebe
bei Hyperbilirubindmie.
(Differenzialdiagnose des Ikterus s.
Infobox 3.3)

Juckreiz als typisches Zeichen der Cho-
lestase. Kann dem Ikterus Giber langere
Zeit vorausgehen. Bevorzugte Lokalisa-
tion an den Extremitdten: Suche nach
Kratzspuren an der Haut (Exkoriatio-
nen).

Fieber als Zeichen einer Entziindung
z.B. bei Cholangitis und Cholezystitis.

Hinweise auf Vorliegen einer chroni-
schen Lebererkrankung (z.B. Spider
naevi, Palmarerythem, Teleangiekta-
sien, Dupuytren “sche Kontrakturen,
Xanthelasmen als Zeichen einer Fett-
stoffwechselstérung, graubraunes
Hautkolorit als Zeichen einer Himo-
chromatose)

(s. auch Fall 2 Leberzirrhose)

VergroRerte Leber (Hepatomegalie):
bei Fettleber, Alkoholhepatitis oder
chronisch entziindlichen Lebererkran-
kungen

Eher kleine Leber mit derber und hock-
riger Oberflache: Hinweis auf einen
zirrhotischen Leberumbau

VergroRerte Milz (Splenomegalie):
Hinweis auf eine chronische Leberer-
krankung mit portaler Hypertension

(= Pfortaderhochdruck); geringgradige
Splenomegalie auch bei prahepa-
tischem lkterus durch Hamolyse

Heftiger Druckschmerz im mittleren
und rechten Oberbauch. Klopfschmerz-
haftigkeit tiber Leber, Gallenblasenre-
gion und Lendenwirbelsaule.

Gelbfarbung der Skleren und der Haut

kein Juckreiz, keine Exkoriationen

38,9°C (febril)

Ikterus (s.0); sonst keine weiteren
Leberhautzeichen

Leber bei tiefer Inspiration am rechten
Rippenbogen tastbar, Organ mit nor-
maler Konsistenz und Oberflache, per-
kutorisch nicht vergroRert

Milz auch bei tiefer Inspiration nicht
tastbar
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besonders achten auf mogliche Befunde[Hinweise Befunde der Patientin

Gallenblase

Aszites

Hamatome, Petechien
(punktformige Haut- und
Schleimhauteinblutungen),
Sugillationen (flachenhafte
Hauteinblutungen)

Gallenblasenhydrops z.B. durch Ver-
schluss des Ductus zysticus durch ein
Konkrement. In ausgepragten Féllen
kann die Gallenblase als tumordse
Raumforderung am rechten Rippenbo-
gen tastbar sein. Schmerzen im Bereich
der Gallenblase sind Zeichen einer
Cholezystitis.

Ansammlung klarer seroser Fliissigkeit
im normalerweise kapilldren Peritoneal-
spalt.

(s. auch Fall 2 Leberzirrhose)

Hinweise fiir eine Blutgerinnungssto-
rung, z.B. bei fortgeschrittener Leberer-
krankung mit eingeschrankter Leber-
funktion und Bildungsstérung von
Gerinnungsfaktoren oder als Folge
einer Thrombozytopenie bei Hyper-
splenismus im Rahmen einer portalen

3.2 Korperliche Untersuchung

Gallenblase nicht tastbar, deutlicher
Druckschmerz im Bereich der Gallen-
blasenregion am rechten Rippenbogen

kein Hinweis flir Aszites

keine Hdmatome, Petechien oder
Sugillationen

Hypertension

Bewerten Sie die erhobenen Befunde
in der Zusammenschau mit der Anam-
nese! Welche weitere Diagnostik ver-
anlassen Sie und warum?

58-jdhrige tibergewichtige Patientin, die sich
in unserer Notaufnahme selbst vorstellt mit
seit 2 Tagen auftretenden kolikartigen Schmer-
zen im rechten und mittleren Oberbauch mit
Zeichen der Cholangitis (Fieber) und einem
Haut- und Skleren-Ikterus. Anamnestisch
kein Hinweis auf Cholezystolithiasis, aller-
dings Vorliegen mehrerer Risikofaktoren wie
familidare Belastung, Adipositas, Fettstoff-
wechselstérung, mehrfache Mutter, hoheres
Alter sowie Einnahme eines Ostrogenpripa-
rates.

Bei der korperlichen Untersuchung typische
Schmerzlokalisation im rechten Ober- und

Mittelbauch, Schmerzen in den Riicken aus-
strahlend, Sklerenikterus, aktuell Fieber von
38,9 °C.

Als weitere Untersuchungen sind zundchst
vorgesehen: Blutentnahme inkl. Leber- und
Cholestaseparametern,  Gerinnungswerten
(im Hinblick auf eine moglicherweise kurz-
fristig erforderliche Intervention), Pankreas-
werten und Entziindungswerten. Anlage von
Blutkulturen. Apparative Diagnostik: Sono-
grafie, im Verlauf ev. Rontgen-Abdomen-
Ubersicht; ggf. ERC zum Nachweis von Kon-
krementen im Ductus hepatocholedochus
(DHC) und deren Entfernung nach Papilloto-
mie (= transduodenaler Erweiterungsschnitt
an der Papilla vateri).
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3.3 Labordiagnostik

GOT (AST), GPT (ALT)

YGT, AP

Bilirubin gesamt und Bili-
rubin direkt

Lipase, Amylase

INR (Quick-Wert)

Albumin

kleines Blutbild

C-reaktives Protein (CRP)

Indikation und Sinn der Untersuchung

Transaminasenerhohung als Indikator
einer Leberzellschddigung (hier im Rah-
men einer Cholangitis):
Glutamat-Oxalazetat-Transaminase
(GOT) = Aspartataminotransferase (AST)
Glutamat-Pyruvat-Transaminase (GPT) =
Alaninaminotransferase (ALT)

Bei leichten Leberzellschaden liegt der
sog. De Ritis-Quotient GOT/GPT < 1, bei
schweren Leberzellschdden verschiebt er
sich zugunsten der GOT (GOT/GPT > 1).

m y-Glutamyl-Transferase (yGT): emp-
findlichster Indikator bei Stérungen
der Leber und des Gallengangssys-
tems. Hochste Werte bei Cholestase
und alkoholtoxischer Hepatitis.

m Alkalische Phosphatase (AP): Anstieg
bei intra- und extrahepatischer Cho-
lestase; gering erhohte Werte bei
Hepatitis (Leber-AP), hohe Werte bei
Cholestase (Gallengangs-AP).

Parameter, die die Galle-Exkretionsleis-
tung der Leber anzeigen
(s. Infobox 3.2 und 3.3)

Markerenzyme fiir das Vorliegen einer
Pankreatitis

Prothrombinzeit (Angabe als Internatio-
nal Normalized Ratio, INR): aufgrund der
kurzen Halbwertszeit der global erfas-
sten Blutgerinnungsfaktoren II, VII, IX
und X (Prothrombinkomplex) und der
Proteine C und S sensitiver, schnell an-
sprechender Verlaufsparameter der
Leber-Proteinsynthese

Verlaufsparameter der Leber-Proteinsyn-
these: Aufgrund der Halbwertszeit von
ca. 20 Tagen Langzeit-Verlaufsparameter,
trage Reaktion auf Verdnderungen in der
Lebersyntheseleistung

Bestimmung von

m Leukozyten: Hinweis auf Entziindung

m Hamoglobin: Hinweis auf Andmie,
z.B. bei Blutung oder Hdmolyse

m Thrombozyten: Hinweis auf eine
Thrombozytopenie als Ursache einer
hdamorrhagischen Diathese

CRP ist ein klassisches , Akute-Phase-
Protein“, das als unspezifische Antwort
auf entziindliche Prozesse gebildet wird.

Ergebnisse der Patientin

GOT55 U/l (1), GPT 73 U/I (1)

yGT320U/I(1 1), AP536 UJI(T 1 1)

Gesamt-Bilirubin7,2 mg/dl (T 1 1),
direktes Bilirubin 5,8 mg/dI (T T 1)

Lipase 540 U/l (T T 1),
Amylase 220 U/l (T 1)

INR (Quick-Wert) im Normbereich

In diesem Fall erfolgte die Bestimmung
zum Ausschluss einer Gerinnungssto-
rung vor evtl. erforderlicher endoskopi-
scher oder operativer Intervention.

Serum-Albumin im Normbereich

Leukozyten 16.500/ul (1 1),
Hamoglobin und Thrombozyten im
Normbereich

CRP 13 mg/dI (T 1)
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Indikation und Sinn der Untersuchung

Eine Blutkultur ist eine mikrobiologische  Nach 48 Stunden liegt das Ergebnis aus
Untersuchung des Blutes, bei der ver-
sucht wird, Krankheitserreger (meist
Bakterien), die sich im Blut befinden,

Anlage von Blutkulturen

kulturell anzuziichten

Infobox 3.2

Physiologie des Bilirubinstoffwechsels

Bilirubin ist ein Zwischenprodukt beim Abbau
des Hdmoglobins bzw. des Hims. Beim Abbau
des Hdmoglobins entstehen ca. 80% des Biliru-
bins, der Rest wird beim Abbau von Myoglo-
bin, Zytochromen und anderen hamenthal-
tenden Enzymen gebildet.

Die zweischrittige Umwandlung von Ham in
Bilirubin findet in fast allen Geweben statt, vor
allem aber in Milz, Leber und Nieren. Das lipo-
phile Bilirubin wird an das Blut abgegeben und
an Albumin gebunden zur Leber transportiert.
Nach Aufnahme des freien Bilirubins wird
dieses mit Glukuronsdure ,konjugiert“. Das
Konjugat ist gut wasserloslich.

Die Ausscheidung (,Exkretion“) des Bilirubins
in die Gallenkanalikuli ist der begrenzende
Schritt im Bilirubinstoffwechsel. Das nicht re-
sorbierbare Bilirubindiglukuronid wird durch
ein aktives Transportsystem aus der Leberzelle
eliminiert und Giber die Galle in den Darm aus-
geschieden. Im terminalen lleum und im Dick-
darm wird es durch Glukuronidasen enteraler
Bakterien gespalten und das entstehende un-
konjugierte Bilirubin durch bakterielle Reduk-

3.3 Labordiagnostik

Ergebnisse der Patientin

den unmittelbar nach stationarer Auf-
nahme angelegten Blutkulturen vor: es
wird massenhaft Escherichia coli nach-
gewiesen; diese gramnegativen Stab-
chenbakterien stellen den haufigsten
Erreger der bakteriellen Cholangitis
dar.

tasen in Urobilinogen umgewandelt. Urobili-
nogen wird im terminalen lleum und im Dick-
darm resorbiert, iber die Pfortader der Leber
zugefiihrt und erneut (ber die Galle ausge-
schieden (enterohepatischer Kreislauf). Dabei
konnen kleine Mengen an Urobilinogen auch
in den groBen Kreislauf gelangen und {ber die
Niere eliminiert werden.

Direktes (konjugiertes) und indirektes (unkon-
jugiertes) Bilirubin sind fir die klinische Dia-
gnostik von entscheidender Bedeutung. Uber
Bestimmung der Serumkonzentration von Ge-
samtbilirubin und direktem Bilirubin kann
durch Subtraktion die Konzentration des indi-
rekten Bilirubins ermittelt werden. Bei Vorlie-
gen eines Ikterus kénnen so Hinweise auf den
Ort der Stoérung des Bilirubinstoffwechsels ge-
wonnen werden. So ist z.B. bei einer Himoly-
se (gesteigerte Bilirubinproduktion) der Anteil
des indirekten Bilirubins stark erhéht, wohin-
gegen bei einem Galleabflusshindernis (z.B.
Choledocholithiasis) der Anteil des direkten
Bilirubins deutlich Giberwiegt (s. Infobox 3.3).
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Infobox 3.3

Differenzialdiagnose des lkterus

m Definition: Gelbfarbung von Geweben und
Korperflissigkeiten durch Zunahme der
Bilirubinkonzentration
- normal: Gesamtbilirubin < 1 mg/dI,
direktes Bilirubin < 0,2 mg/dI

- Gesamtbilirubin >2-2,5 mg/dl: Skleren-
ikterus

- Gesamtbilirubin > 3-4 mg/dl: generali-
sierter Hautikterus

m Pathogenese: Stérungen des Bilirubinstoff-
wechsels (s. Infobox 3.2)

m Ursachen

- Abflussbehinderung im Bereich der
Gallenwege
m Hauptformen
prahepatischer Ikterus durch Himolyse
intrahepatischer Ikterus
funktionelle Hyperbilirubindmie
posthepatischer Ikterus

Anhand folgender Tabelle soll ein Uberblick
Gber diese 4 Hauptformen des Ikterus, dem
jeweiligen Leitsymptom und den wichtigsten
zugrunde liegenden Erkrankungen gegeben

laborchemische
Leitsymptome
prahepatischer Ikterus

Ikterus bei Hamolyse
(gesteigerte Bilirubin-

m Retikulozyten 1

intrahepatischer lkterus

lkterus bei hepatozellu-
larer Schadigung (St6-
rung der Bilirubinsekre-
tion aus der Leberzelle)
m v.a. direktes Bilirubin T
® Transaminasen

betont T

- gesteigerte Bilirubinproduktion werden.
- Stérungen von Aufnahme, Speiche-

rung, Konjugation und Exkretion von

Bilirubin in der Leberzelle

Erkrankungen (Beispiele)

hdamolytische Andmien
Zieve-Syndrom: Fettleber, Hyperlipoproteinamie und
hamolytische Anamie bei alkoholbedingten Lebererkran-

Schwangerschaftstoxikose (HELLP-Syndrom): Hamolyse,
erhéhte Leberenzyme, Thrombozytopenie
hdamolytisch-uramisches Syndrom (HUS): Folge einer
Darminfektion mit E. coli-Stamm O157:H7: Hdmolyse, blu-
tige Diarrh6en, akutes Nierenversagen

produktion)

m v.a. indirektes kungen
Bilirubin 1 ]

m Haptoglobin |

m LDHT [

Virushepatitiden (A, B, C, D, E)

autoimmune Hepatitis

Alkoholhepatitis

nicht-alkoholische Steatohepatitis (NASH)

Leberzirrhose

Arzneimittelhepatitis: direkt toxische oder allergische
Reaktion auf eine Vielzahl verschiedener Medikamente
Stauungsleber: bei Rechtsherzinsuffizienz, kardiogenem
Schock, Lungenembolie

Budd-Chiari-Syndrom: thrombotischer Verschluss der
Lebervenen unterschiedlicher Ursachen

bakterielle Infektionen mit Begleithepatitis: z.B. Morbus
Weil (Leptospirose), Q-Fieber (Coxiella burneti), Miliartuber-
kulose, im Rahmen von Septikdmien durch unterschiedliche
Erreger



http://thieme-bib.juni.com/ojcb.php?seiten=9&isbn=9783131471017&id=65105&doc=9783131471017

Infobox 3.3

laborchemische Erkrankungen (Beispiele)
Leitsymptome

intrahepatische Choles-
tase als Ursache des
lkterus

m v.a. direktes Bilirubin 1
m APundyGT 1

genetische Stérungen
der Bilirubin-Konjugati-
on und -Exkretion

Je nach genetischem
Defekt:

m indirektes Bilirubin 1

m oder direktes
Bilirubin 1

Leber

Duktul Lobulus

Gallenblase

funktionelle Hyperbilirubindmien

ohne Hamolysezeichen transferase mit fehlender Enzymaktivitét, indirekte Hyperbi-

3.3 Labordiagnostik

m primar bilidre Zirrhose (PBC): Gallenwegserkrankung an
den kleinen Gallengéngen unklarer Atiologie, Nachweis von
antimitochondrialen Antikérpern (AMA) nahezu beweisend,
Frauen : Manner ca. 9:1, bei ca. 20% Entwicklung einer
Leberzirrhose

m Arzneimittelschaden der Leber

m idiopathische Schwangerschaftscholestase: meist im letz-
ten Trimenon, verschwindet wenige Tage nach Entbindung

m akute Schwangerschaftsfettleber: Auftreten nach der
30. SSW, schweres Krankheitsbild mit hoher Letalitdt (zum
Gliick sehr selten!)

m Gilbert-Syndrom (Morbus Meulengracht): Harmlose Bili-
rubinkonjugationsstorung mit leicht erhhtem indirektem
Bilirubin (meist < 3 mg/dl), durch verminderte Expression
der Bilirubin-UDP-Glukuronyltransferase

m Crigler-Najjar-Syndrom: Schwere Bilirubinkonjugationssto-
rung Typ I: Genetischer Defekt der Bilirubin-Glukuronyl-

lirubinamie, Kernikterus, letal meist im 2. Lebensjahr; Typ II:
verminderte Aktivitat der Bilirubin-Glukuronyltransferase,
indirekte Hyperbilirubinamie (10-25 mg/dl), meist ohne
schwere klinische Symptome

m Dubin-Johnson-Syndrom: Stérung der Bilirubinexkretion
durch einen Transportdefekt, leichtgradige direkte Hyperbi-
lirubindmie, meist ohne schwere Symptome

m Rotor-Syndrom: Stérung der Bilirubinexkretion an der kana-
likuldren Membran, leichtgradige direkte Hyperbilirubin-
dmie, meist ohne schwere Symptome

kanalikuldre

Obstruktion

Obstruktion der
extrahepathischen
Gallengange

Abb. 3.2 Schematische Klassifikation der
Cholestasen
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Infobox 3.3

laborchemische Erkrankungen (Beispiele)
Leitsymptome

posthepatischer lkterus

cholestatischer Ikterus
mit Erweiterung der
intra- und|oder extra-
hepatischen Gallenwege
(bilidare Obstruktion)

m v.a. direktes Bilirubin 1
m AP, yGT T

Choledocholithiasis: steinbedingter Choledochusverschluss
akute eitrige Cholangitis

chronisch bakterielle Cholangitis: entziindlich bedingtes
Galleabflusshindernis

primar sklerosierende Cholangitis (PSC): seltene Erkran-
kung der intra- und extrahepatischen Gallenwege unklarer
Ursache mit typischen ,perlschnurartigen“ Veranderungen
der Gallenwege durch segmentale Stenosen; Manner : Frau-
en ca. 3:1; bei ca. 60% gleichzeitig Colitis ulcerosa, signifi-
kant erhohtes Risiko fiir die Entwicklung eines cholangiozel-

luldren Karzinoms

m Papillenstenose: meist nach entziindlichen Prozessen an
den Gallengédngen oder dem Pankreas oder z.B. nach endo-
skopischer Papillotomie

m Mirizzi-Syndrom: Steinbedingter Verschluss des Ductus
zysticus mit Kompression des Ductus choledochus und auf
diesen tGbergreifender Entziindung

Gallengangs-, Papillen- und Gallenblasentumoren
akute Pankreatitis

chronische Pankreatitis und Pankreaspseudozyste
Pankreaskopfkarzinom

Leberraumfordernde Prozesse (maligne und benigne)
Caroli-Syndrom: angeborene segmentale Erweiterungen

der intrahepatischen Gallenwege

Choledochozele/Choledochuszysten

3.4 Vorstellung beim Oberarzt und weitere

Planung

Nach Zusammentragen aller Befunde
und weiterer Planung rufen Sie lhren
Oberarzt zur Besprechung des wei-
teren Vorgehens in die Ambulanz. Was
berichten Sie?

Die 58-jdhrige Patientin stellte sich in unserer
Notaufnahme selbst vor mit seit 2 Tagen be-
stehenden kolikartigen Schmerzen im rechten
und mittleren Oberbauch mit Ikterus und Zei-
chen der Cholangitis. Beziiglich einer Chole-
zystolithiasis liegen anamnestisch mehrere
Risikofaktoren vor: Familidre Belastung, Adi-
positas, Fettstoffwechselstérung, mehrfache
Mutter, Alter iiber 40 Jahre und Einnahme
eines Ostrogenpraparates.

Bei der korperlichen Untersuchung préasen-
tiert die Patientin eine Symptomatik, die fiir
eine Cholezystitis oder Choledocholithiasis
typisch ist, mit Schmerzlokalisation im rech-
ten Ober- und Mittelbauch sowie einem Haut-
und Sklerenikterus. Die Schmerzen strahlen
in den Riicken aus, was an eine Begleitpankre-
atitis denken ldsst. Aktuell hat sie 38,9 °C Fie-
ber, so dass wahrscheinlich auch eine Cholan-
gitis vorliegt. Die Abnahme von Blutkulturen
wurde durchgefiihrt.

Laborchemisch zeigen sich leichte Erho-
hungen von GOT und GPT und deutliche Erhoé-
hungen von YGT, AP, Gesamtbilirubin und di-
rektem Bilirubin sowie Amylase und Lipase.
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diagnostische Methode

Die Lebersyntheseparameter sind im Norm-
bereich. Im Blutbild zeigt sich eine deutliche
Leukozytose. Das CRP ist im Sinne einer ent-
zlindlichen Reaktion erhéht. Gerinnung und
Thrombozytenzahl sind im Normalbereich.
Obwohl eine derartige cholestatische Symp-
tomatik durch ein Gallengangs- oder Pankre-
askopfkarzinom ausgeldst werden kann, wur-
den keine Tumormarker (CA 19-9) bestimmt,
da Kklinisch kein Hinweis auf eine Tumorer-
krankung vorlag. Sollte sich in der anschlie-
Benden bildgebenden Diagnostik ein in diese
Richtung gehender Verdacht ergeben, kann
diese Bestimmung nachgeholt werden.

Im Rahmen der bildgebenden Diagnostik er-
folgt nun als erster Schritt die Abdomensono-
grafie mit Farb-Duplex-Sonografie der Leber-
gefdBe. Sollten hier nicht alle wichtigen
Strukturen ausreichend zu erkennen sein
(z.B. bei sehr adip6sen Patienten oder Darm-
gasiiberlagerungen der zu beurteilenden Or-
gane), kann eine Computertomografie ange-
schlossen werden. Zum Ausschluss einer
Darmperforation oder eines Ileus sollte eine
Rontgen-Abdomen-Ubersichtsaufnahme an-
gefertigt werden. Bei sonografischem Ver-
dacht auf raumfordernde Prozesse (z.B. im
Bereich des Pankreas) sollte sich eine Ma-
gnetresonanztomografie (MRT) des Ober-
bauchs (inkl. dynamischer eisenoxidverstark-
ter MRT) anschlieBen. Bei Verdacht auf eine
maligne Gallengangsobstruktion wdre eine
endosonografische Untersuchung indiziert.
Sollte sich in der Folge kein ausreichender An-

3.5 Apparative Diagnostik

halt fiir ein Steinleiden als Ursache der Cho-
lestase ergeben, kann eine MRC(P) (MR-Chol-
angiopankreatikografie) angefordert werden,
die sich als ein sehr sensitives, nicht invasives
Verfahren zum Nachweis von Gallengangs-
verdnderungen (z.B. im Rahmen einer PSC)
bewdhrt hat. Nachteilig bei der MRC(P) ist al-
lerdings im Gegensatz zur ERCP die fehlende
Moglichkeit zur therapeutischen Interven-
tion. Im vorliegenden Fall ist die MRC(P) als
L,Umweg"“-Diagnostik zundchst nicht indiziert.
In unserem Fall ist der ndchste Schritt eine
ERC(P) (endoskopisch retrograde Cholangio-
pankreatikografie), mit der sowohl Konkre-
mente dargestellt, als auch sofort extrahiert
werden konnen. Ist eine ERCP auf dem iib-
lichen Weg nicht moglich (z. B. bei Magenaus-
gangs- oder Duodenalstenose, Z.n. Billroth-II-
Operation, Roux-Y-Gastroenterostomie oder
Choledochojejunostomie), kann alternativ
eine PTC (perkutane transhepatische Cholan-
giografie) durchgefiihrt werden. Mit dieser
MaRnahme kénnen zwar keine Konkremente
entfernt werden, aber durch Einlage eines
Gallengangskatheters ldsst sich der Gallefluss
wiederherstellen. Da die Patientin nicht voro-
periert ist, ist nicht zu erwarten, dass eine
PTC erforderlich werden wird.

Es koénnen auch zwei unterschiedliche Erkran-
kungen mit dhnlicher Symptomatik parallel vorlie-

gen (,Lduse und Flghe*)!

3.5 Apparative Diagnostik

Indikation und Sinn der Untersuchung [ Ergebnisse der Patientin
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Abdomensonografie mit Methode der Wahl bei Verdacht auf das

Farb-Duplex-Sonografie Vorliegen eines Gallensteinleidens und

der LebergefdBe erster, richtungsweisender diagnosti-
scher Schritt in der Bildgebung:

m Morphologie und Durchblutung der  Ausdehnung der Leber 14 cm in der
Leber (V. portae, A. hepatica, Leber- rechten MCL, Oberflache glatt, Paren-
venen): Normalbefund: Parenchym chymstruktur homogen verdichtet
echonormal, homogen, nicht verdich-  (echoreich) mit normalen GefaRstruk-
tet = feine Echos. Fragestellungen: turen, keine Raumforderungen erkenn-
Leberumbauzeichen? Fettleber? bar. Pfortaderfluss regelrecht prograd
Durchblutungsstérungen? Raumfor- (in die Leber gerichtet), mit 20 cm/sec
derungen? normal schnell. A. hepatica und Leber-

venen frei durchflossen.
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diagnostische Methode Indikation und Sinn der Untersuchung | Ergebnisse der Patientin

Rontgen-Ubersichtsauf-
nahme des Abdomens

m intra- und extrahepatische Gallen-
wege: Normalbefund: Gallengange in
der Leberperipherie < 1 mm, D. chole-

dochus extrahepatisch <7 mm. Frage-

stellungen: Gallengangserweite-
rungen? Galleabflusshindernis?

m Gallenblase: Normalbefund: 6-11 cm

in der Langsachse, Wandstdrke bis

3 mm, glatt begrenzt, keine echo-
gene Galle (sludge (,Schlamm*/Gal-
legries) oder Konkremente), keine
freie Fliissigkeit um die Gallenblase.
Fragestellungen: Cholezystitis? Kon-
kremente in der Gallenblase?

m Pankreas: Normalbefund: Organ zur
Umgebung scharf abgrenzbar, nicht
aufgetrieben, homogene Parenchym-
struktur, Pankreasgang (D. wirsungia-
nus) < 1 mm. Fragestellungen: Pank-
reatitis? Pankreasraumforderung?
Erweiterter D. wirsungianus?

m Milz: GroBenbestimmung

m Aszites: Detektion und ggf. Quantifi-
zierung

m Nieren: Bestimmung der Morphologie

Wichtige, einfach durchzufiihrende (ko-
stenglinstige) und rasch verfiigbare
Diagnostik, die der Sonografie als zwei-
ter Schritt folgen sollte:

Ausschluss von Perforationen gastroin-
testinaler Hohlorgane (z.B. perforie-
rendes Duodenalulcus) oder lleus als
wichtige Differenzialdiagnose kolikar-
tiger Oberbauchschmerzen

Gallenwege intra- und extrahepatisch
erweitert, Ductus choledochus extrahe-
patisch bis 12 mm weit, es lassen sich
mehrere Konkremente mit typischem
dorsalen Schallschatten darstellen

(s. auch Abb. 3.3)

Gallenblase 12 cm in der Langsachse
(leicht vergroBert), unauffallige Gallen-
blasenwand (keine Verdickung, keine
Schichtung), keine freie Fliissigkeit um
die Gallenblase, im Gallenblasenlumen
Nachweis mehrerer kleiner (bis ca.

8 mm) echoreicher Konkremente mit
dorsaler Schallausldschung. Gallen-
blase zu ca. 50% mit sludge gefiillt.

Pankreaskopf (Caput) erscheint 6dema-
tos aufgetrieben, unscharf gegeniiber
der Umgebung abgegrenzt. Pankreas-
Korper und Pankreas-Schwanz nur
schlecht darstellbar. Pankreasparen-
chym inhomogen ohne Verkalkungen,
D. wirsungianus im Bereich des Caput
auf ca. 3 mm erweitert.

GroRenausdehnung der Milz 10 x 4 cm
().

Kein Aszites.

Nierenmorphologie bds. normal

Keine freie Luft im Abdomen, keine
Spiegelbildungen im Darmlumen (so-
mit kein lleus), leicht meteoristisch
aufgeblahtes Colon transversum

Abb. 3.3 Sonografische Darstellung des erwei-
terterten Ductus hepatocholedochus (DHC)
mit Nachweis von 2 Konkrementen (1) mit
typischer dorsaler Schallausldschung
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diagnostische Methode

ERC(P) (endoskopisch
retrograde Cholangio-
pankreatikografie)

Indikation und Sinn der Untersuchung

Der dritte und finale Schritt in der bild-
gebenden Diagnostik. Kombinierte en-
doskopisch-radiologische Untersuchung:
Retrograde transpapillare Darstellung
der Gallengdnge (ggf. mit Pankreasgang-
system) Gber die Applikation von (was-
serloslichem) Kontrastmittel unter
Durchleuchtung.

Hochste Sensitivitdt und Spezifitdt fir
den Nachweis von Gallengangsteinen
(97%) (Sonografie und CT jeweils nur
30-40%) und Gallengangsveranderun-
gen. Durch die Moglichkeit zu sofortigen
therapeutischen MaRBnahmen (z.B. Papil-
lotomie und endoskopische Steinextrak-
tion), stellt die ERC(P) die Methode der
Wahl bei Verdacht auf Gallengangstei-
ne und Hinweisen fiir das Vorliegen
einer bilidren Pankreatitis dar.

(s. Infobox 3.4)

3.5 Apparative Diagnostik

Ergebnisse der Patientin

Deutliche Erweiterung der intra- und
extrahepatischen Gallenwege. Der
Ductus hepatocholedochus (DHC) ist
bis auf 12 mm erweitert, im Lumen
zeigen sich mehrere Kontrastmittelaus-
sparungen (s. Abb. 3.4), die in der Fol-
ge als Gallengangskonkremente identi-
fiziert werden kénnen.
Gallengangsystem glatt begrenzt, auf
die Darstellung des Pankreasgangsy-
stems wird bewusst verzichtet (Gefahr
der post-ERCP Pankreatitis). Im Rahmen
der Untersuchung Entfernung der Kon-
kremente aus dem Gallengang. Danach
freier/unbehinderter Kontrastmittelab-
strom aus der Papilla Vateri in das Duo-
denum.

Abb. 3.4 ERC mit multiplen Konkrementen/Kontrastmittelausspa-
rungen (4 ) im Ductus hepatocholedochus

61


http://thieme-bib.juni.com/ojcb.php?seiten=4&isbn=9783131471017&id=65105&doc=9783131471017

62

Fall 3

Infobox 3.4

Indikationen, Kontraindikationen und Komplikationen von ERC(P)
und endoskopischer Papillotomie

ERC (endoskopisch retrograde Cholangiografie) ERP (endoskopisch retrograde
Pankreatikografie)

Indikationen

m Posthepatische Cholestase, z.B. durch Choledocholi- = Verdacht auf Pankreastumor
thiasis m Verdacht auf chronisch rezidi-

m Gallenwegserkrankungen: z.B. primér sklerosierende vierende Pankreatitis
Cholangitis (PSC) im Verlauf mit ggf. Therapie von m traumatische oder postopera-
Stenosen/Strikturen oder bei Verdacht auf cholangio- tive Pankreasldsionen
zelluldres Karzinom als Komplikation der PSC m endoskopische Therapie von

m erhohte Leberwerte bei chronisch entziindlichen Pankreaserkrankungen: Gang-
Darmerkrankungen (v.a. Colitis ulcerosa) zur Frage steine, Stenosen, Zysten

einer begleitend vorliegenden PSC
m Verdacht auf akute bilidre Pankreatitis

absolute Kontraindikationen

m unkooperativer Patient, bei dringender Indikation evtl. Durchfiihrung der Untersuchung
in Vollnarkose

relative Kontraindikationen

schwere Herzrhythmusstérungen

Herzinfarkt innerhalb der letzten 3 Monate

groRes Bauchaortenaneurysma

Unzugdnglichkeit der Papilla Vateri (z.B. biliodigestive Anastomose)
nicht korrigierbare Gerinnungsstérung

Komplikationen

Gesamtkomplikationsrate ca. 2%, Letalitdt 0,1%

allgemeines Risiko: Endoskopie, Gabe von Sedativa und Kontrastmittel

akute post-ERCP Pankreatitis (1%)

Erhéhung von Lipase und Amylase ohne klinisches Beschwerdebild ist haufig und nicht als

Pankreatitis zu werten!

m Sepsis: v.a. nach Injektion von Kontrastmittel in ein gestautes Gallengangsystem, ohne
dass gleichzeitig die Obstruktion behandelt wird (90% der Falle mit cholangitischer Sepsis
nach ERCP). Die Indikation zur periinterventionellen Antibiotikaprophylaxe wird groRzi-
gig gestellt.

m Pankreasabszess nach Darstellung einer Pankreaspseudozyste (0,3%), Pseudozysteninfek-

tionen (9%)

EPT (endoskopische Papillotomie)
Indikationen

m Choledocholithiasis
m akute bilidre Pankreatitis und akute Cholangitis

Kontraindikationen

m unkooperativer Patient, bei dringender Indikation ev. Durchfiihrung der Untersuchung in
Vollnarkose
m nicht korrigierbare Gerinnungsstoérung
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3.6 AbschlieRende Bewertung und Diagnosestellung

EPT (endoskopische Papillotomie)
Akutkomplikationen (5-10%)

Gesamtletalitat: ca. 3% innerhalb 1 Monat, nur 1% werden direkt der EPT zugerechnet

akute Blutung (ca. 3%).

akute Pankreatitis und akute Cholangitis (jeweils ca. 3%)
Notfalloperation (ca. 2,5%), bei 25% der Komplikationen

[
[
m retroperitoneale Perforation (1%)
[
[

Spatkomplikationen

Papillenstenose (ca. 3%)

(]
m Cholangitis (2-7%)
(]
(]

Cholezystitis bei steinhaltiger Gallenblase (1-9%)
Steinrezidive im Ductus choledochus (ca. 6%)

3.6 AbschlieRende Bewertung und

Diagnosestellung

Fassen Sie abschlieBend die Ergebnisse

der Diagnostik zusammen!

Die Verdachtsdiagnose einer Choledocholithi-

asis bei Cholezystolithiasis hat sich bestdtigt!

Begleitend finden sich als Komplikationen ei-

ner Choledocholithiasis die klinischen Zei-

chen einer akuten Cholangitis und einer aku-
ten bilidren Pankreatitis.

Zusammenfassung der Befunde, auf die sich

die Diagnose stiitzt, und Abgrenzung gegenii-

ber anderen Differenzialdiagnosen:

1. Anamnese/klinische Symptomatik: Sehr
gut vereinbar mit einer ,,Gallen-Kolik“. Ri-
sikofaktoren, die ein Gallesteinleiden be-
glinstigen: familidre Belastung, Adipositas,
Fettstoffwechselstérung, mehrfache Mut-
ter, Alter > 40 Jahre, Einnahme eines Ostro-
genprdparates.

2. KorperlicheUntersuchungsbefunde:Typi-
sche Schmerzlokalisation im rechten
Ober-/Mittelbauch, Schmerzen in den Rii-
cken ausstrahlend (DD: Zeichen einer
Pankreatitis), Sklerenikterus (Zeichen ei-
ner Cholestase), Fieber (Zeichen einer In-
fektkonstellation, z.B. bei akuter Cholangi-
tis).

3. Labordiagnostik: Cholestase (AP, YGT und
Bilirubin 1T 1), keine Hamolysezeichen
(Hdmoglobin <), keine Zeichen einer Bili-
rubin-Konjugationsstérung (Bilirubin di-

rekt > indirekt), Transaminasen leicht er-

hoht (Zeichen einer leichten hepatitischen

Mitreaktion), Leukozytose und CRP-Erho-

hung (Zeichen einer Infektkonstellation, z.

B. bei akuter Cholangitis), Lipase und Amy-

lase deutlich erh6ht (Zeichen einer Pankre-

atitis, z.B. bei akuter bilidrer Pankreatitis),

Albumin, Thrombozyten und Quick-Wert

im Normbereich (kein Hinweis fiir Leber-

funktionseinschrankung, portale Hyper-

tension oder Gerinnungsstérung).
4. Apparative Diagnostik:

- Sonografie: Deutlich erweiterte intra-
und extrahepatische Gallengdnge (Zei-
chen eines posthepatischen Galleab-
flusshindernisses), mehrere kleine
Gallenblasenkonkremente, Gallenbla-
senwand schmal ohne Schichtung oder
freie Fliissigkeit um die Gallenblase
(keine Zeichen einer akuten Cholezysti-
tis), Pankreaskopf 6dematds aufgetrie-
ben und unscharf zur Umgebung ab-
grenzbar (Zeichen einer 6dematdsen
Pankreaskopfpankreatitis), kein Hin-
weis auf Leberumbau, portale Hyper-
tension (Milz normal grof, keine Um-
gehungskreisldufe) oder Abflusshinder-
nis im Bereich der Nieren (DD: Nieren-
kolik), kein Hinweis auf ein Tumorlei-
den im Bereich von Pankreas, Leber,
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Gallenwegen oder Gallenblase.

- Rontgen-Abdomen-Ubersicht: keine
freie Luft im Abdomen: kein Hinweis
auf Perforation eines abdominellen
Hohlorgans.

- Die ERC sichert und bestatigt die Dia-
gnose: Nachweis von Konkrementen im
Ductus choledochus.

3.7 Therapeutisches Vorgehen

Welche grundsatzlichen Therapiean-
sdtze und Behandlungsmoglichkeiten
gibt es?

Jede Choledocholithiasis erfordert eine Steinentfer-
nung! Das therapeutische Vorgehen hdngt von den
Begleitumstdnden ab, z.B. ob gleichzeitig eine Cho-
lezystolithiasis oder eine steinfreie Gallenblase vor-
liegt, oder ob ein Zustand nach Cholezystektomie
besteht.

Generelles Vorgehen

m Die Erfolgsrate der ERC mit endosko-
pischer Papillotomie und Steinextraktion
liegt bei ca. 90%. Der Abgang der Konkre-
mente aus dem Ductus choledochus er-
folgt nach endoskopischer Papillotomie
gelegentlich spontan, meist ist allerdings
eine Entfernung der Konkremente mittels
Durchzug eines Ballonkatheters durch den
Gallengang oder einer Drahtschlinge (Dor-
mia-Koérbchen zum Einfangen der Konkre-
mente) erforderlich. In ca. 10% der Fille ist
zur Konkremententfernung zusdtzlich
eine mechanische Fragmentation (,,Litho-
tripsie*) der Konkremente erforderlich
(z.B. bei einem Missverhdltnis zwischen
Papillotomieostium (max. 10-15 mm),
distaler Choledochusweite und Grof3e des
Konkrements). Sollte eine endoskopisch-
mechanische Lithotripsie nicht gelingen,
so kann iiber die extrakorporale StoRwel-
lenlithotripsie (ESWL) eine Steinfragmen-
tierung versucht werden. Voraussetzung
dafiir ist allerdings ein hoher Kalkgehalt
der Konkremente. Eine Alternative dazu
wadre die operative (offene) Choledochoto-
mie (z.B. bei begleitend vorliegender Cho-
lezystolithiasis).

m Sollte nach oben genannten endosko-
pischen MaBnahmen ein unbehinderter
Galleabfluss nicht gesichert sein (z.B. bei
postinterventioneller oder entziindlicher
Stenose der Papillenregion), so kann {iber
die Einlage von Endoprothesen in den
Gallengang oder die Anlage einer nasobili-

dren Sonde (= diinner Plastikkatheter, der
in den Ductus choledochus eingelegt wird
und die Galle nach extern, tiber den durch
die Nase zuriickgeleiteten Katheter, ab-
fiihrt) ein Abfluss der Galle gewdhrleistet
werden.

Therapie bei Zeichen einer bakteriellen
Cholangitis
m Generell antibiotische Mitbehandlung,

wobei nicht erst auf eine Erregersicherung
(Blutkulturen) gewartet werden kann und
muss: rasche Behandlung erforderlich,
tibersichtliches Keimspektrum (s.u.). So-
mit erfolgt die Antibiose zundchst empi-
risch, z.B. mit einem Gyrasehemmer ggf.
in Kombination mit Metronidazol (Alter-
native: Ureidopenicillin mit Aminoglyko-
sid ggf. in Kombination mit Metronidazol).
In > 95% der Fille ist damit eine wirksame
Therapie gewdhrleistet. Die hdufigsten
Erreger der bakteriellen Cholangitis sind:
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae,
Streptococcus faecalis, Pseudomonas und
Bacteroides fragilis.

Therapie der Choledocholithiasis bei
gleichzeitiger Cholezystolithiasis
= asymptomatische Choledocholithiasis

ohne Komplikationen: Zunachst endo-
skopische Papillotomie mit Beseitigung
der Choledocholithiasis, anschliefSend
laparoskopische Cholezystektomie. Sollte
bereits von Beginn an feststehen, dass eine
offene Cholezystektomie erforderlich ist,
so kann auf eine prdoperative endosko-
pische Papillotomie verzichtet werden, die
Choledochusrevision erfolgt dann im Rah-
men der offenen Cholezystektomie.
symptomatische Choledocholithiasis
mit akuter Cholangitis und/oder
schwerer akuter bilidrer Pankreatitis:
Sofortige endoskopische Papillotomie mit
Beseitigung der Choledocholithiasis (un-
behandelt Mortalitdt bis 90%!). Sollte eine
bilidre Pankreatitis ohne Hinweis auf eine
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noch bestehende Cholestase (z.B. nach
stattgehabtem Steindurchtritt) vorliegen,
so bringt die sofortige ERC(P) keinen Vor-
teil gegeniiber einer zundchst konserva-
tiven Therapie. Nach Abheilung der aku-
ten Cholangitis und/oder bilidren Pankrea-
titis erfolgt in der Regel laparoskopisch
oder offen die Cholezystektomie.

Therapie der Choledocholithiasis bei

steinfreier Gallenblase

m Patienten > 50 Jahre: Endoskopische Pa-
pillotomie mit Steinextraktion ohne nach-
folgende Cholezystektomie

m Patienten < 50 Jahre: Cholezystektomie
sollte in Erwdgung gezogen werden: Ab-
wdagung des Operationsrisikos gegeniiber
moglichen Komplikationen in einem be-
stimmten Zeitraum, z.B. das Auftreten
einer akuten Cholezystitis.

Therapie der Choledocholithiasis nach

erfolgter Cholezystektomie

m Endoskopische Papillotomie mit Steinex-
traktion

Welche Therapie kommt bei lhrer
Patientin in Frage? Begriinden Sie

lhre Entscheidung!

In der bei der Patientin geschilderten Konstel-
lation liegt eine Cholestase bei Choledocholi-
thiasis mit den Komplikationen einer akuten
Cholangitis und einer akuten bilidren Pankre-
atitis vor. Entscheidend fiir den weiteren Ver-
lauf der Erkrankung ist nun eine sofortige
Wiederherstellung des Galleabflusses, da ein
Zuwarten das Risiko der Entwicklung einer
schweren Cholangiosepsis (unbehandelt Leta-
litat bis 90%!) sowie einer Verschlechterung
der Pankreatitis (z.B. Entwicklung einer ne-
krotisierenden Pankreatitis) in sich birgt.
Therapie der Wahl ist die sofortige ERC mit
Steinextraktion. Begleitend sollte eine antibi-
otische Therapie, z.B. in Kombination eines
Gyrasehemmers mit Metronidazol, begonnen

3.7 Therapeutisches Vorgehen

werden. Die antibiotische Therapie wird im
Hinblick auf das im Rahmen einer akuten
bakteriellen Cholangitis vorkommende Keim-
spektrum (s.0.) empirisch gewdhlt. Blutkul-
turen miissen vor Beginn der antibiotischen
Therapie abgenommen werden. Auf eine aus-
reichende parenterale Fliissigkeitssubstitu-
tion muss geachtet werden.

Wie geht es bei lhrer Patientin weiter?
Ist eine ambulante Behandlung
gerechtfertigt?

Das bei der Patientin vorliegende Krankheits-
bild ist schwerwiegend und bedarf in jedem
Fall zundchst einer stationdren Therapie und
Uberwachung. Nach erfolgreicher ERC sollte
der Verlauf unter stationdren Bedingungen
beobachtet werden. Es ist dabei auf eine
Riickbildung der klinischen Symptomatik der
Cholestase sowie der Cholangitis und Pankre-
atitis zu achten. In der Regel reichen dafiir
die tagliche Visite, Laborwertkontrollen (Cho-
lestaseparameter, Pankreasenzyme und Ent-
zlindungsparameter) sowie sonografische
Verlaufskontrollen (Gallenwege und -blase,
Pankreas, Leber) aus. Nach vollstandiger
Riickbildung der klinischen Symptomatik und
weitgehender Normalisierung der Befunde
sollte moglichst friihzeitig eine laparosko-
pische (ggf. offene) Cholezystektomie an-
gestrebt werden (direkte Weiterverlegung in
die Chirurgie zur Cholezystektomie). Als Ne-
benaspekt sollte der Patientin prinzipiell zu
einer Gewichtsabnahme, einer fettarmen Didt
und regelmadRiger korperlicher Bewegung ge-
raten werden. Da auch nach einer erfolg-
reichen Cholezystektomie das Risiko einer
erneuten Steinbildung im Bereich der Gallen-
wege nicht vollig ausgeschlossen ist, sollte die
Patientin iiber diesen Sachverhalt und {iber
die moglichen Symptome sowie iiber die Not-
wendigkeit des sofortigen Aufsuchens eines
Arztes bei entsprechender Rezidiv-Sympto-
matik aufgekldrt werden.
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Fall 3

Steckbrief

Choledocholithiasis
Englische Bezeichnung: Choledocholithiasis

Definition

Cholelithiasis mit Steinsitz im Ductus
(hepato)choledochus (DHC). Die Konkremente
konnen begleitend mit einer Cholezystoli-
thiasis, oder auch nach Cholezystektomie als
operativ {ibersehene Residualsteine oder neu
gebildete Konkremente und selten als isolier-
te Gallengangsteine bei steinfreier Gallenbla-
se beobachtet werden.

Epidemiologie

In Deutschland ist mit etwa 9 Mio. Gallen-
steintrdgern in der Gallenblase allein und/
oder in den Gallenwegen zu rechnen. Bei den
meisten sind die Gallensteine asymptoma-
tisch. Die gleichzeitige Choledocholithiasis
bei Cholezystolithiasis ist altersabhdngig und
findet sich bei 5% der 30-jdhrigen, 15% der
60-jdhrigen und 45% der 80-jdhrigen Patien-
ten. Umgekehrt haben 95% der Patienten, die
eine Choledocholithiasis aufweisen, beglei-
tend eine Cholezystolithiasis.

Atiologie und Pathophysiologie
Konkremente, die sich aus Bestandteilen der
Galle zusammensetzen (,lithogene Galle*),
meist in der Gallenblase gebildet werden und
in die Gallengidnge einwandern oder sich di-
rekt in den Gallenwegen bilden (selten) und
zu einem partiellen oder vollstindigen Ver-
schluss der Gallenwege mit Aufstau der Gal-
lenfliissigkeit fiihren (Haupttypen von Gal-
lensteinen, s. Infobox 3.1).

Risikofaktoren (s. Infobox 3.1)

Alter > 30-40 Jahre
Fettstoffwechselstérung

weibliches Geschlecht

Adipositas

Zahl der Schwangerschaften

familidre Belastung

chronisch entziindliche Darmerkran-
kungen

m Medikamente (z.B. Ostrogene, Clofibrat)

Klinik

m 50-80% der Patienten entwickeln Symp-
tome, 10-20% bleiben symptomfrei

m ,Gallen-Kolik* mit typischer Charcot-Trias:
Schmerzen im rechten Oberbauch, Fieber,
Ikterus

Komplikationen der Choledocholithiasis
m Cholestase (Verschlussikterus)

- Bilirubinwerte meist < 10 mg/dl

- Fluktuierender Verlauf des Ikterus
durch intermittierend eingeklemmte
Konkremente im DHC mit Papillen-
6dem und spontane Abgange der Kon-
kremente in das Duodenum.

m akute bilidre Pankreatitis

- Pathogenese: DHC und Ductus
wirsungianus miinden in der Regel auf
dem Weg zur Papilla Vateri in einem
gemeinsamen Ausfiihrungsgang. Kon-
kremente im DHC kénnen bei Passage
durch oder Obstruktion des Papille-
nostiums (z.B. durch ein prapapilldres
Konkrement) durch eine Druckerhé-
hung mit Reflux von Gallefliissigkeit
in das Pankreasgangsystem eine akute
Pankreatitis auslosen. Meist sind die
auslésenden Konkremente klein
(<3-4 mm), da kleine Konkremente
leichter aus der Gallenblase in das
Gangsystem wandern kénnen.

- begiinstigende Faktoren: weiter Duc-
tus zysticus, langer gemeinsamer Kanal
von DHC und Ductus wirsungianus

- Parameter, die auf das Vorliegen ei-
ner akuten Pankreatitis bilidrer Ge-
nese hinweisen: hohe Bilirubinwerte
(> 2 mg/dl), hohe AP (> 225 IU/1), hohe
YGT (> 250 IU/1), Alter > 70 Jahre

- Therapie: Bei schwerer bilidrer Pankre-
atitis ist die rasche Durchfiithrung einer
ERCP und bei Steinnachweis eine endo-
skopische Papillotomie erforderlich.

m Cholangitis (Cholangiosepsis) und

Leberabszess

- Durch Obstruktion des DHC kommt
es zur Unterbrechung des normalen
Galleflusses und dementsprechend
zur Stase der Galle. Dadurch werden
aszendierende Keimbesiedelungen
der Gallenwege aus dem Darm begiins-
tigt und es kommt zu einer akuten
Cholangitis.

- Bei fehlender Therapie besteht ein ho-
hes Risiko zur Ausbildung einer Chol-
angiosepsis.

- Breitet sich die Infektion innerhalb der
Leber aus, so droht die Gefahr einer
Leberabszess-Bildung.

m sekundadr bilidre Zirrhose

- Bei etwa 10% der Patienten mit an-

dauernden Gallengangsobstruktionen
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> 1 Jahr und begleitenden rezidivie-
renden Cholangitiden.

- Die chronische Entziindung der Gal-
lengdnge fiihrt unter anderem zur
Ausbildung von Gallengangsstrikturen,

zur Zerstérung der kleinen Gallengdnge

mit Ausbildung einer Fibrose der Por-

talfelder und nachfolgender sekundarer

Leberzirrhose.

Diagnostik
m Anamnese (s. Abschnitt 3.1)
m korperliche Untersuchung
(s. Abschnitt 3.2)
m Laborparameter (s. Abschnitt 3.3)

- GOT, GPT, YGT, AP, Bilirubin gesamt und

direkt

- Lipase und Amylase

- INR (Quick-Wert), Albumin

- kleines Blutbild

- CRP

- Anlage von Blutkulturen

- bei Tumorverdacht: CA19-9

m Apparative Diagnostik (s. Abschnitt 3.5)

- Abdomensonografie mit Farb-Duplex-
Sonografie der LebergefdRe: Gallen-
gangserweiterung? Konkremente?
Raumforderungen? Hinweise auf chro-
nische Leerschadigung?

- Réntgen-Ubersichtsaufnahme des Ab-
domens: Perforation? Ileus?

- ERC(P) oder alternativ PTC: Steinnach-
weis (s. Infobox 3.4)

- unklarer sonografischer Befund: CT
Abdomen, MRCP

- Tumorverdacht: MRT des Oberbauchs,
Endosonografie

Differenzialdiagnosen

= maligne oder benigne Tumorerkran-
kungen der Leber und Gallenwege, der
Papillenregion, des Duodenums oder
des Pankreas: Sehr haufig schmerzloser
Ikterus; chronische Oberbauchschmerzen
und Gewichtsverlust einige Wochen und
Monate vor der akuten Ikterussympto-
matik.

Steckbrief

Steckbrief

m parasitdir bedingte Obstruktion der
Gallenwege: Symptomatik sehr dhnlich
wie bei steinbedingtem Verschluss. Hier
hilft die Anamnese mit Angabe eines
Auslandsaufenthaltes in Regionen mit
entsprechend hoher Pravalenz fiir solche
Infektionen, die in unseren Breiten eine
Raritdt darstellen.

m akute oder chronische Pankreatitis:
Ausbildung von groRen Pseudozysten
moglich, die zu einer Gallengangsobstruk-
tion fithren: Typische klinische Befunde in
Labor und Bildgebung.

m primadr sklerosierende Cholangitis:
Schleichender, langsam progredienter Ver-
lauf mit hdufig nur uncharakteristischen
rechtsseitigen Oberbauchbeschwerden
und erst im fortgeschrittenen Stadium
Auftreten eines Ikterus.

Therapie

Siehe Abschnitt 3.7

m Konkremententfernung aus dem Gallen-
gang, meist mittels ERC und endosko-
pischer Papillotomie, ggf. Laparotomie mit
Choledochotomie

m bei Verdacht auf entziindliche Komponen-
te antibiotische Therapie

Prognose

m bei rascher Diagnosestellung und Ein-
leitung entsprechender therapeutischer
MaRnahmen insgesamt giinstig

m Cholangiosepsis: unbehandelt Letalitat
von ca. 90%

m rezidivierende Gallengangssteine bzw.
rezidivierende Cholangitiden: Risiko eines
chronischen Gallengangsschadens unter
dem Bild einer sekunddr sklerosierenden
Cholangitis bis hin zur sekundar bilidren
Zirrhose. In der Folge kénnen die Kom-
plikationen der Leberzirrhose bis hin zu
einer Lebertransplantation fiihren (s. Fall
2 Leberzirrhose).
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Fall 3

Ein 63-jdhriger Patient kommt zu [hnen in die
Notfallambulanz und beklagt ausgepragte ko-
likartige Schmerzen im rechten Oberbauch;
zusdtzlich 39,5 °C Fieber mit Schiittelfrost, Ik-
terus. Die Schmerzen seien vorgestern erst-
mals aufgetreten, seither rasche Zustandsver-
schlechterung. Der Patient gibt an, die Symp-
tomatik zu kennen: Vor 12 Jahren dhnliche
Konstellation, damals Diagnose einer akuten
Gallenblasenentziindung, nachfolgend Chole-
zystektomie, seither beschwerdefrei. Bei
der kérperlichen Untersuchung ausgepragte

Fragen

1. Wie lautet Ihre Verdachtsdiagnose?

2. Welche Diagnostik schlagen Sie vor, um
die Diagnose zu sichern?

3. Handelt es sich aus Ihrer Sicht hier um
einen Notfall mit dringlicher Handlungs-
indikation?

Losungen

1. Choledocholithiasis mit Cholangitis und
Cholangiosepsis bei Z.n. Cholezystektomie

2. Abdomensonografie mit Farb-Duplex-
Sonografie der LebergefdRe und Rontgen-
iibersichtsaufnahme des Abdomens

3. Ja, dies ist ein Notfall mit dringlicher
Handlungsindikation.

4. Nach Kreislaufstabilisierung (alleinige
Volumengabe zundchst ausreichend) wird
notfallmdRig eine ERC durchgefiihrt, die
einen im mittleren Drittel des DHC einge-
klemmten Gallengangsstein zur Darstel-
lung bringt, der mittels Dormiakérbchen
geborgen wird. Andere Auffalligkeiten des

Druckschmerzen im rechten Oberbauch, sonst
keine weiteren Auffalligkeiten. Puls regelmad-
Big mit 135/min, RR systolisch 95 mmHg; da-
mit positiver Schock-Index. Die Labordiagnos-
tik liefert folgende Befunde: Hb 12,7 g/dl, Leu-
kozyten 21.000/ul, Thrombozyten 95.000/ul,
INR 2,5, PTT 39 sec, Kreatinin 1,7 mg/dl,
Gesamteiweif3 8,2 g/dl, Albumin 3,6 g/dl,
Gesamt-Bilirubin 6,6 mg/dl, Bilirubin direkt
4,6 mg/dl, GOT 225 U/l, GPT 197 UJ1, AP 369
U/, YGT 447 UJ1, Lipase 137 UJl, CRP 13,6 mg/
dlL

4. Was tun Sie jetzt bei gesicherter
Diagnose?

Gallengangssystems finden sich nicht. Der
Patient wird nachfolgend intensivmedizi-
nisch iberwacht und erhdlt eine Antibiose
mit einem Gyrasehemmer (Therapie der
Cholangiosepsis). Er entfiebert schnell
und kann am nachsten Tag auf Normalsta-
tion verlegt werden. Bei Beschwerdefrei-
heit wird im Verlauf ein Kostaufbau einge-
leitet. Der Patient wird mobilisiert und
kann innerhalb weniger Tage wieder ent-
lassen werden (mit der MaRRgabe der so-
fortigen Wiedervorstellung bei neuer-
licher Symptomatik).
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Infobox 3.5

Cholezystolithiasis

Asymptomatische Gallensteine

m  Meist keine Therapie nétig
m Indikationen flir Cholezystektomie bei
asymptomatischer Cholezystolithiasis

(erhohtes Risiko fiir Gallenblasenkarzi-

nome)

- Verkalkungen der Gallenblasenwand
oder sog. Porzellangallenblase (kom-
plett homogen verdickte und verkalkte
Gallenblasenwand meist als Folge einer
chronischen Cholezystitis)

- sehr groRe Steine (>3 cm)

- Sichelzellandmie: Diese Patienten wer-
den im Verlauf haufig symptomatisch.

Bilidre Kolik

m Pathomechanismus: Ein plétzlicher Ver-
schluss des Ductus zysticus oder des DHC
verursacht eine verstarkte Muskelkontrak-
tion der Gallenblase und eine verstarkte
Sekretion der Gallenblasenschleimhaut.
Die Dehnung der Gallenblase und der
Druckanstieg in der Gallenblase fiihren zur
bilidren Kolik.

m Klinik: Der Schmerz tritt pl6tzlich auf,
steigert sich zu einem Maximum und
verbleibt in plateauartiger Intensitat Giber
15 min bis zu 5 Stunden. Der Haupt-
schmerz ist im Epigastrium oder rechten
Oberbauch lokalisiert. Bei 80% der Pati-
enten liegt begleitend Ubelkeit vor, bei
45% kommt es zum Erbrechen.

m Therapie: Therapie der Wahl ist die lapa-
roskopische Cholezystektomie (bei Kom-
plikationen ggf. offene Cholezystektomie).
Vor einer laparoskopischen Cholezystekto-
mie muss eine Choledocholithiasis ausge-
schlossen werden! Besteht auch nur der
geringste Verdacht auf eine Choledocholi-
thiasis, so sollte praoperativ eine ERC
durchgefiihrt werden. Bei milden oder in
der Frequenz sehr seltenen ,bilidren Ko-
liken“ ohne Komplikationen oder bei er-
hoéhtem Operationsrisiko kénnen konser-
vative Therapieverfahren versucht werden:
z.B. orale Litholyse (Steinauflosung) mit
Gallensauren (z.B. Ursodeoxycholséure),
wobei nur Gallensteine mit hohem Choles-

Ihr Alltag

teringehalt (> 70%) auf diese Therapie
ansprechen. Ein anderes konservatives
Verfahren ist die ESWL (Extrakorporale
StoRwellenlithotripsie = ,Steinzertrimme-
rung“) mit begleitender oraler Gallensdu-
rebehandlung. Dieses Verfahren ermogli-
cht auch die konservative Behandlung von
Gallensteinen mit hoherem Kalkgehalt.

»Akute Galle*

Klinik: zusatzlich zu bilidren Koliken Ab-
wehrspannung, Fieber und Leukozytose

m Ursache: meist akute Cholezystitis
m Komplikationen

- Abszessbildung

- Gangrdn oder Empyem

- freie Perforation der Gallenblase

- Choledocholithiasis (haufig)

- akute Cholangitis (hdufig)

- akute Pankreatitis (haufig)

- Gallenblasenhydrops (selten)

- Mirizzi-Syndrom (selten, s. Infobox 3.3)

- Porzellangallenblase (selten, s.o0.)

- Gallensteinileus: Darmverschluss durch
einen Gallenstein (selten)

- bilio-enterische Fistel: Ein Gallenstein
erodiert die Gallenblasenwand zum
benachbarten Hohlorgan, (z.B. Duode-
num, Kolon), das durch entziindliche
Verwachsungen an der Gallenblase
adhdrent ist (selten).

Die Therapie richtet sich nach dem kli-

nischen Bild bzw. den vorliegenden Kom-

plikationen:

- Choledocholithiasis: Innerhalb weniger
Stunden Behandlung mittels ERC unter
antibiotischer Begleittherapie, danach
sofortige oder friihelektive (laparosko-
pische) Cholezystektomie

- Gallenblasenabszess, -empyem, -gang-
ran oder -perforation: Sofortige offene
Cholezystektomie

- akute Cholezystitis: Cholezystektomie
nach 24-48 h; begleitend antibiotische
Therapie (z.B. Gyrasehemmer ggf. in
Kombination mit Metronidazol, alterna-
tiv Ureidopenizilline + Aminoglykoside
ggf. in Kombination mit Metronidazol).
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An welche moéglichen Ursachen der
Beschwerden denken Sie? Beachten
Sie dabei: Haufiges ist hdufig, Seltenes
ist selten!

Die vom Patienten angegebenen Beschwerden
lassen in erster Linie an eine andmiebedingte
Kreislaufinsuffizienz mit den typischen Symp-
tomen Dyspnoe und Kollaps denken. Da

4.1 Anamnese

Was wiirden Sie jetzt vom Patienten

wissen wollen, welche Fragen stellen

Sie ihm gezielt zusatzlich zu der nor-

malen internistischen Anamnese?

In der hier ganz offensichtlich vorliegenden

Notfallsituation miissen Sie zweischrittig vor-

gehen:

m Problemzentrierte und im Umfang stark
eingeschrankte Anamnese und korper-
liche Untersuchung mit dem Ziel, rasch
die Ursachen der akuten Problematik zu
erfassen und den Patienten zu stabilisie-
ren. Parallel dazu lduft die Erfassung der
Vitalparameter sowie die Blutentnahme,

47-jahriger Patient mit Schockzeichen

- Medizinische Notaufnahme, Einwei-

sung mit Notarzt unter laufender Infu-
sion einer Elektrolytlésung

Der Patient hat am Morgen auf seiner Arbeits-
stelle einen ,Kollaps* erlitten. Er berichtet,
dass er sich seit mehreren Tagen miide und
kraftlos fiihlt. Seine Frau habe ihm gesagt,
dass er ziemlich blass aussehen wiirde. Er
habe auch seit dem Vortag bei Anstrengung
nicht genug Luft bekommen. In der Arbeit sei
ihm dann ,,schwarz vor Augen*“ geworden und
er sei umgefallen. Zusatzlich bestehe seit ca. 1
Woche ein Druckgefiihl im Oberbauch. Aus
der Vorgeschichte sind keine wesentlichen
Vorerkrankungen bekannt. Jetzt geht es ihm
richtig schlecht. Er ist sehr unruhig und kaum
ansprechbar. Der Notarzt berichtet von einem
positiven Schock-Index.

zusdtzlich seit wenigen Tagen Oberbauchbe-
schwerden bestehen, kdnnte eine gastrointes-
tinale Blutung (GI-Blutung) mit Lokalisation
im oberen GI-Trakt vorliegen. Auch wenn
keine Vorerkrankungen bekannt sind, muss
differenzialdiagnostisch an eine kardiale oder
pulmonale Genese der Beschwerden gedacht
werden.

die im Labor bevorzugt (,,Notfalllabor*)
und beschleunigt bearbeitet wird.

m Vervollstindigung von Anamnese und
korperlicher Untersuchung nach Stabili-
sierung des Patienten.

Auch in einer Notfallsituation sind Anamnese und
korperliche Untersuchung der eigentliche Schlis-

sel zur Diagnosestellung!

Die wichtigsten Fragen und Untersuchungs-
schritte finden Sie unmittelbar hier im An-
schluss, aber {iberlegen Sie erst einmal sel-
ber!
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Dringend in der Notfallsituation erforderliche Fragen

Wann genau haben die
Symptome begonnen?

Wo genau sind die Schmer-
zen? Strahlen sie irgendwo-
hin aus?

Hatten Sie stechende
Schmerzen beim Atmen?
Hatten Sie ein Druckgefiihl
iiber der Brust oder das
Gefiihl einer Herzenge?
Haben Sie unter Belastung
(z.B. beim Treppensteigen)
nicht mehr so viel Luft be-
kommen wie zuvor?

Sind die Schmerzen abhan-
gig von der Nahrungsauf-
nahme?

Sind Ihnen Stuhlverdnde-
rungen aufgefallen?

Haben Sie erbrochen? War
Blut oder kaffeesatzartige
Substanz dabei?

Nehmen Sie regelmaRig
Medikamente ein? Insbe-
sondere auch Schmerz-
mittel?

Gibt es in Ihrer Familie
Herzerkrankungen oder
Bluthochdruck?

Akuter oder chronischer Verlauf der
Erkrankung?

Versuch einer Abgrenzung gastrointe-
stinale vs. kardiale oder pulmonale
Symptomatik

Versuch einer weiteren Abgrenzung
der Symptomatik (z.B. Lungenarterie-
nembolie, koronare Herzerkrankung)

Hinweis auf Ulkuskrankheit: Magenul-
kus = postprandialer Schmerz, Duo-
denalulkus = Niichternschmerz (s. Info-
box 4.5)

Hinweis auf GI-Blutung:

m Melaena (,Teerstuhl“): schwarz-
glanzender, klebriger Stuhl mit cha-
rakteristischem Geruch, v.a. bei
oberen GI-Blutungen

m Hamatochezie: Peranales Absetzen
von (hellrotem) Frischblut vermischt
mit Stuhl oder als Auflagerung, bei
unteren Gl-Blutungen oder massiven
oberen GI-Blutungen

(s. Infobox 4.1)

Hinweis auf eine obere GI-Blutung:
blutiges oder kaffeesatzartiges Erbre-
chen (kleinbrockelig-schwarz aussehen-
des denaturiertes Hamatin; s.u.)

Hinweis auf medikamenteninduzierte
Ulcera des Gl-Traktes
(s. Infobox 4.5)

Hinweis auf familidre Belastung als
kardiovaskularer Risikofaktor.

4.1 Anamnese

Antwort des Patienten

Mein Druckgefiihl im Oberbauch be-
steht seit etwa 1 Woche, so richtig
mude bin ich seit 2-3 Tagen. Die M-
digkeit nimmt bestdndig zu. Sobald ich
mich auch nur ein bisschen anstrenge,
schnaufe ich wie ein Dampfross.

Also, dieser Druck ist ziemlich genau
hier oben unter dem Brustbein, aber
eigentlich nur hier. Diese Schmerzen
ziehen nirgendwo anders hin.

Die Schmerzen sind eigentlich immer
da, egal was ich mache, also nachts
und auch wenn ich arbeite. Unter Belas-
tung dndert sich an dem Druckgefiihl
nicht wirklich etwas, ich bekomme
aber weniger Luft.

Nach dem Essen dndert sich gar nichts,
es ist genau so schlimm wie vorher.

Ja, ich musste die letzten Tage viel hau-
figer als sonst zur Toilette gehen. Mein
Stuhl war weicher als sonst, die Farbe
war viel dunkler als gewéhnlich, eigent-
lich pechschwarz und er hat so komisch
gerochen. Ich weil8 auch nicht, was das
ist.

Nein, ich habe zwar immer wieder so
ein Gefiihl des Unwohlseins und der
Ubelkeit gehabt, aber hochgekommen
ist nichts.

Nein, Tabletten nehme ich sonst ei-
gentlich nicht regelmaRig ein.

Seit einigen Wochen habe ich aller-
dings richtig starke Riickenschmerzen,
sodass ich sehr viele Schmerztabletten
genommen habe. Das, was ich ver-
schrieben bekommen habe, heiR3t,
glaube ich, Ibuprofen.

Nein, also am Herzen hat keiner von
uns etwas.
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_ Hintergrund der Frage Antwort des Patienten

Nach Kreislaufstabilisation zu stellende Fragen

Was sind Sie von Beruf?

Rauchen Sie?

Trinken Sie regelmaRig
Alkohol?

Wie ist Ihr Appetit? Haben
Sie in letzter Zeit abge-
nommen?

Hatten Sie Fieber?

Was konnte lhrer Meinung
nach Ausloser der aktuel-
len Probleme sein?

Toxische Ursachen der Symptomatik,
die beispielsweise auf einen Umgang
mit Chemikalien oder dhnliches zuriick-
gefiihrt werden kdnnen

Weitere Suche nach kardiovaskuldren
Risikofaktoren, zusatzlich Beglinsti-
gung einer Ulkusentstehung

Beglinstigung der Ulkusentstehung,
Ursachen fiir toxische Organschadigun-
gen (z.B. dilatative Kardiomyopathie,
Leberzirrhose)

Hinweise auf eine tumorbedingte Sym-
ptomatik, evtl. einhergehend mit tu-
morbedingter Andmie (meist langerer
Beschwerdezeitraum)

Hinweis auf eine entziindungs-beding-
te Andmie

Verarbeitung der Situation, Angste des
Patienten

Ich bin Vertreter und viel mit dem Auto
unterwegs und arbeite abends lange
am Computer, um meine ganze Korre-
spondenz zu erledigen. Manche Tage
bin ich richtig kaputt und kann auch
gar nicht mebhr richtig schlafen und
mich wieder erholen.

Ja, so im Schnitt 2 Schachteln Zigaret-
ten am Tag, manchmal auch mehr.

Unter der Woche bin ich beruflich viel
mit dem Auto unterwegs, sodass ich
nichts trinke, am Wochenende dann
vielleicht so 1-2 Bier insgesamt.

Mein Gewicht ist immer gleich, so um
die 80 kg. Mein Appetit ist auch die
letzten Tage gut gewesen, obwohl ich
aufgrund dieser Druckschmerzen
schon etwas weniger gegessen habe.

Ich habe meine Temperatur nicht ge-
messen, bin mir aber sicher, dass ich
kein Fieber hatte.

Ich glaube, dass ich mir in letzter Zeit
beruflich zu viel zugemutet habe. Ich
komme kaum noch zum Ausspannen,
vielleicht rebelliert jetzt einfach mein
Korper.

Fassen Sie die wesentlichen aus der
ersten Inspektion und Anamnese
gewonnenen Erkenntnisse zusammen!
Interpretieren Sie in diesem Zusam-
menhang die erhobene Risikofakto-
renkonstellation!

Der Patient wird nach Kollaps bei anhaltender
Kreislaufinsuffizienz (Befund des Notarztes)
bei seit 1 Woche bestehenden Oberbauchbe-
schwerden (Druckgefiihl), Absetzen von Teer-
stuhl und konsekutiv zunehmender Belas-
tungsdyspnoe eingeliefert. Die Vermutung
liegt nahe, dass diese Symptomatik wie auch
eine bei der ersten Inspektion offensichtliche
Andmie (s. Abschnitt 4.2) aus einer oberen GI-
Blutung (stattgehabt oder auch noch andau-

ernd) her resultiert. Fiir diese Hypothese
spricht auch, dass der Patient in letzter Zeit
regelmdflig Ibuprofen einnimmt und starker
Raucher ist, beides Risikofaktoren fiir die Ent-
stehung von Magen- und Duodenalulcera.
Hinweise auf eine koronare Herzerkrankung
oder eine Lungenarterienembolie ergeben
sich nicht. Der Patient verneint glaubhaft ei-
nen regelmdRigen starken Alkoholkonsum
und fiihrt seine Beschwerden auf seine in
letzter Zeit starke berufliche Stressbelastung
zuriick.

Die aus der Anamnese gewonnenen Befunde
miissen verwendet werden, um die nachfol-
gende Diagnostik gezielt zu planen.
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Infobox 4.1

4.2 Korperliche Untersuchung

Nomenklatur gastrointestinaler Blutungskorrelate

Symptomatik Ursachen

Erbrechen von (Frisch-)Blut.
Nach Kontakt mit der Magen-
sdure wird das Blut zu Hamatin
denaturiert, flockt zu kleinen
braun-schwarzen Kriimeln aus
und erscheint wie ,Kaffeesatz*.
Ausnahme: Achlorhydrie oder
massive Blutung.

Hamatemesis

Durch bakteriellen Abbau des
Hamoglobins schwarz glanzen-
der, klebriger Stuhlgang mit
charakteristischem Geruch.

Melaena ,,Teerstuhl*

Peranales Absetzen von Frisch-
blut, Stuhl vermischt mit Blut-
stuhl oder blutige Auflagerun-
gen auf dem Stuhl (hellrote
Farbe).

Hamatochezie

Blutungen im Nasen-Rachen-
Raum, Osophagus (z.B. Vari-
zen), Magen (z.B. Varizen, Ulze-
ra, Erosionen, Karzinom) oder
Duodenum (z.B. Ulzera, Erosio-
nen). Selten auch Spatsymptom
bei Mesenterialvenenver-
schluss.

V.a. Blutungen aus dem oberen
Gl-Trakt.

V.a. Blutungen aus dem unte-
ren Gl-Trakt, z.B. Hdmorrhoi-
den.

besonders achten auf

Gesamteinschdtzung des
Zustandes des Patienten

Andmiezeichen

Kreislaufparameter

Cor[Pulmo

4.2 Korperliche Untersuchung

Wie gehen Sie bei der korperlichen Untersuchung vor, worauf achten Sie beson-

ders und warum?

Konzentrationsschwdche, Gangunsi-
cherheit, Schwindel, Ruhedyspnoe.

Hinweis auf akuten oder chronischen
Blutverlust.

suffizienz anhand von Blutdruck (RR)

und Herzfrequenz (HF) (s. Infobox 4.2).

Hinweise auf strukturelle Verande-
rungen an Herz oder Lunge, die die
Symptomatik erklaren kénnten.

Beurteilung der Akuitat der Kreislaufin-

magliche Befunde[Hinweise Befunde des Patienten

Hinfalligkeit, Kraftlosigkeit, Miidigkeit,

Verlangsamung aller kdrperlichen Ak-
tionen, mdglicherweise im Sinne eines
Vermeidungsverhaltens; Belastungs-
jedoch keine Ruhedyspnoe; einge-
schrankte Konzentrationsfahigkeit.

Konjunktiven ausgesprochen blass,
Schleimhdute ebenfalls. Die Haut ist
jedoch intensiv gebraunt (Sonnen-
studio!).

RR 90/60 mmHg
HF 120/min, regelmaRig
Schock-Index 1,3: manifester Schock

ohne pathologischen Befund

75


http://thieme-bib.juni.com/ojcb.php?seiten=8&isbn=9783131471017&id=65105&doc=9783131471017

76

Fall 4

besonders achten auf mogliche Befunde[Hinweise

Abdomen

Abdominalorgane.

rektal-digitale Untersu-

Uberpriifen der Schmerzlokalisation
und eines moglicherweise vorliegen-
den Peritonismus (Perforation), Suche
nach Resistenzen (Tumor), Hinweise
auf strukturelle Veranderungen der

Hinweise auf GI-Blutung, Rektumkarzi-

Druckschmerz streng epigastrisch,
keine Resistenz tastbar, Bauch weich,
keine Abwehrspannung, kein Los-
lassschmerz (damit kein Anhalt fir
Peritonismus), Darmgerdusche regel-
recht, Leber mit normaler Gr6RBenaus-
dehnung in der rechten Medioclavicu-
larlinie, Milz nicht tastbar.

Sphinktertonus normal; Prostata un-

chung nom oder veranderte Prostatamorpho-  auffdllig; keine Resistenz tastbar; Am-

logie (s. Infobox 4.1).

Extremitdten

Hinweis auf eine Rechts- oder Global-
herzinsuffizienz oder eine Bein-

pulle mit weichem Stuhl gefiillt; am
Fingerling eindeutig Teerstuhl (Melae-
na), keine Hamatochezie.

Pulse allseits palpabel, keine Throm-
bosezeichen, keine Bein- oder Knochel-

venthrombose, die eine Lungenarterien- 6deme.
embolie verursacht haben konnte.

Bewerten Sie die erhobenen Befunde
in der Zusammenschau mit der Anam-
nese! Welche weitere Diagnostik ver-
anlassen Sie und warum?

Die Anamnese und die Ergebnisse der korper-
lichen Untersuchung sprechen sehr fiir eine
obere GI-Blutung (stattgehabt oder andau-
ernd) mit ausgeprdagtem Blutverlust, der sich
kreislaufwirksam auswirkt. Aufgrund der epi-
gastrischen Druckschmerzen ist in erster Li-
nie an eine Ulkuskrankheit zu denken.

Mit der apparativen Diagnostik und der La-
bordiagnostik geht es jetzt darum, diese Ver-
dachtsdiagnose gezielt zu erhdrten und das
weitere Vorgehen zu planen.

NotfallmdRig zu bearbeitende Laboruntersu-
chungen dienen zur raschen Objektivierung
und Quantifizierung der vermuteten Blu-

tungsandmie (erniedrigter Himoglobinwert,
Eisenmangel bei chronischem gastrointesti-
nalem Blutverlust), dem Ausschluss sekun-
ddrer volumenmangelbedingter Organschddi-
gungen (Kreatininwert zum Ausschluss eines
akuten Nierenversagens) sowie Priifung der
Elektrolyte. Parallel werden Kreatinkinase
(CK) und Troponin I bestimmt, um laborche-
misch ein akutes koronares Syndrom auszu-
schlieRen, das bei vorbestehender Koronarin-
suffizienz durch eine Andmie ausgeldst bzw.
verstdrkt werden kann.

Im Vordergrund der apparativen Diagnostik
steht die umgehende endoskopische Blutungs-
quellenlokalisation mit ggf. therapeutischer
Intervention. Zuvor wird ein EKG geschrieben,
um eine akute koronare Begleitproblematik
auszuschlief3en.

Infobox 4.2

Schock-Index

Der Schockindex errechnet sich aus den Kreis-
laufparametern Herzfrequenz (HF) und systo-
lischer Blutdruck (RR syst) (Schock-Index =
HF/RR syst) und kann bei Werten 2 1 einen
ersten Hinweis auf die Entwicklung eines hy-
povoldamischen Schockes (z.B. im Rahmen ei-
ner ausgepragten oberen Gl-Blutung) geben.
Dieser zeigt sich klinisch in KaltschweiRigkeit

und Blasse des Patienten, Bedarfstachykardie
und niedrigem Blutdruck. Stadien des hypovo-
lamischen Schockes, s. folgende Tabelle.

Zu beachten ist allerdings, dass insbesondere
junge, herzgesunde Patienten schwerste Volu-
menverluste lange mit einem normalen systo-
lischen Blutdruck kompensieren kénnen. Der
zentrale Venendruck (ZVD) reagiert hingegen
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Infobox 4.2

4.3 Labordiagnostik

bereits bei einem Verlust von etwa 10% des
Blutvolumens mit einem signifikanten Absin-
ken unter den Normbereich.

Stadien des hypovolamischen Schocks

- Systolischer Blutdruck Klinische Symptomatik

Stadium | > 100 mmHg normal Haut blass und feuchtkdihl
Stadium Il <100 mmHg > 100/min Durstgefiihl, Oligurie
Halsvenen im Liegen kollabiert
Stadium Il <60 mmHg Puls kaum flache und schnelle Atmung
fihlbar meist Anurie

Bewusstseinsstorung

4.3 Labordiagnostik

In der hier vorliegenden Notfallsituation wer-  parameter beschleunigt bestimmt ( Notfallla-
den zundchst einige wenige, fiir die Einschdt-  bor), weitere wichtige Blutparameter kénnen
zung und Behebung der Andmiesituation und  mit Verzégerung bestimmt werden (,,Routine-
zur Vorbereitung der notfallmdfigen endo-  labor*).

skopischen Intervention erforderliche Labor-

diagnostische Methode Indikation und Sinn der Untersuchung | Ergebnisse des Patienten

»Notfalllabor*

Blutbild

m Hamoglobinkonzentration (Hb) und Hb 7,8 g/dl (! ! ), Hkt35% (! 1)
Hamatokrit (Hkt): Bestimmung des Thrombozyten 187.000/ul (<)
Ausmales der Andmie: Ausgangswert  MCV 76 um?3( !, mikrozytar),

und als Verlaufsparameter zur Prii- MCH 26 pg (!, hypochrom)
fung, ob die Blutung nach der Inter- Anhalt fiir eine chronische Blutungs-
vention dauerhaft sistiert. andmie

m Thrombozyten: Priifung einer gleich-
zeitig vorliegenden zelluldren Blutge-
rinnungsstérung.

m MCV (Mittleres korpuskuldres Volu-
men = Hkt/Erythrozyten) und MCH
(Mittlerer korpuskularer Himoglobin-
Gehalt, auch HbE = Hb/Erythrozyten):
Hinweis auf chronische Blutungs-/
Eisenmangelandmie (typische Kon-
stellation mikrozytdr-hypochrom).
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diagnostische Methode

Kreuzblut

INR (Quick-Wert) und PTT

Kreatinkinase (CK) und
Troponin |

»Routinelabor*

Indikation und Sinn der Untersuchung

Vorbereitende MaBnahme zur Bereitstel-
lung von Blutkonserven bei einem Blu-
tungsnotfall oder vor einem evtl. erfor-
derlichen chirurgischen Eingriff.
Patientenserum wird in der Blutbank
kombiniert mit dem Serum des Spender-
blutes. Treten keine Verklumpungen auf,
ist das Blut kompatibel und kann trans-
fundiert werden; vor Anhangen der Blut-
konserve wird durch den transfundieren-
den Arzt direkt am Krankenbett noch
einmal eine zweite Kompatibilitatskon-
trolle durchgefiihrt (so genannter ,.bed-
side-test®).

Priifung einer plasmatischen Blutgerin-

nungsstérung

m Prothrombinzeit = Quick-Wert: Anga-
be als International Normalized Ratio
(INR).

m Partielle Thromboplastinzeit (PTZ
oder PTT): definiert als Zeit bis zur
Gerinnung von Citratplasma nach

Zugabe von Kaolin, partiellem Throm-

boplastin und Calciumionen.

Ausschluss einer gleichzeitig vorliegen-
den koronaren Herzerkrankung.

Ergebnisse des Patienten

Kreuzblut-Entnahme und Blutgruppen-
bestimmung: Blutgruppe 0; Anforde-
rung von 2 Blutkonserven, die sofort
anzuliefern sind; Bereitstellung von 4
weiteren Blutkonserven

m INR 1,2; Quick-Wert 85% (<)
m PTT35s (<)

m CK30 U/l (<)
m Troponin | 0,1 ng/ml (<)

Kreatinin, Harnstoff

Serum-Ferritin, Serum-
Eisen und Transferrin

Elektrolyte (Na, K)

Nierenwerte (Kreatinin,
Harnstoff*)

Priifung hinsichtlich einer evtl. vorliegen-

den Nierenfunktionsstérung bei protra-
hiertem hypovoldmischen Schock mit
Kreislaufzentralisation.

Ausmal der Entleerung des Eisenspei-
chers bei chronischer Blutungsandmie.

Haufig Elektrolytentgleisungen infolge:
m Hypovolamie

m Azidose

m Nierenversagen

m Therapeutischer Intervention

Erhoht in der Folge eines hypovoldmisch
bedingten Nierenversagens

m Kreatinin 1,0 mg/dl (<)
m Harnstoff 40 mg/dl (<)

m Serum-Ferritin 1 pg/dl (4 ):
entleerter Eisenspeicher

m Serum-Eisen 20 pg/dl (! 1):
Eisenmangel

m Transferrin 400 mq /dI (T):
Eisenmangel

m Natrium 138 mmol/l ()
m Kalium 3,2 mmol/l (1)

m Kreatinin 1,7 mg/dl (1)
m Harnstoff 52 mg/dl (<)
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4.4 Apparative Diagnostik

Diagnostisches Vorgehen bei GI-Blutung

dig.-rekt. U./Proktoskopie

keine Blutungsquelle gefunden

endoskopische Blutstillung

Karzinom? Divertikulitis?
Angiodysplasie?  |@—  Rekto- und Koloskopie
CED?

keine Blutungsquelle gefunden

Abb. 4.1 Algorithmus zur Abkldrung einer GI-Blutung.

Bluterbrechen, OGD
Kaffeesatzerbrechen Va. > (Osophago-
Teerstuhl obere Gl- Blutung Gastro-Duodenoskopie)
(Melaena)
v Blutungsquelle  Blutungsquelle
Hamatochezie -a. nicht lokalisierbar
untere GI- Blutung lokalisierbar

Mesenterialinfarkt CT-A i k:rlrL:lrjl?tht Blutstillung
esenterialinfarkt, “Angiografie I 7 b
ischamische Koliti? [ € (bei Blutverlust >1 mijmin) gestillferden  ©"TOlAEIc
keine Blutungsquelle gefunden
Laparoskopie/ Uberwachung,
i i opP Kontroll-
explorative Laparotomie :
endoskopie

4.4 Apparative Diagnostik

In der hier vorliegenden Notfallsituation wer-  sind. Nach Behebung der Akutsituation und
den zundchst nur die Untersuchungen durch-  Stabilisierung des Patienten erfolgen dann
gefiihrt, die fiir die Einschdtzung und Behe-  weiterfithrende Untersuchungen. (s. auch In-

bung der Akutsituation unbedingt erforderlich ~ fobox 4.3)

diagnostische Methode Indikation und Sinn der Untersuchung

Notfalluntersuchungen

EKG Ausschluss einer kardialen (koronare
Herzkrankheit, Myokardinfarkt) oder
pulmonalen Ursache (Lungenembolie)
der Beschwerden.

Osophago-Gastro-Duode-  Suche nach einer aktiven Blutungsquelle,
noskopie (OGD) Residuen einer stattgehabten Blutung
und Tumoren im oberen Gl-Trakt.

m Varizenstrange im Bereich des un-
teren Osophagus, der Kardia oder des
Magenfundus (Leberzirrhose, portale
Hypertension)
hohergradige Refluxdsophagitis
Tumoren
Ulzera

. Infobox 4.4, 4.5 und 4.6)

—
wv

Ergebnisse des Patienten

Sinustachykardie, keine Infarkt- oder
Ischamiezeichen, keine Zeichen der
Rechtsherzbelastung

Nachweis eines Ulcus ventriculi klein-
kurvaturseitig im Bereich des Antrums,
Forrest lla-Situation: Der im Ulkusgrund
sichtbare GefaBstumpf wird mit einem
sog. Clip (Metallklammer) umfasst und
abgeklemmt, um die Gefahr einer Rezi-
div-Blutung zu reduzieren.

Entnahme von multiplen Biopsien, die
einerseits an die Pathologie gesandt
(Frage: Malignitat), andererseits auf

H. pylori-Besiedlung getestet werden
(CLO-Test, jeweils 2 Proben aus Corpus
und Antrum ventriculi).
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diagnostische Methode

Indikation und Sinn der Untersuchung

Spater erfolgende Untersuchungen

Abdomensonografie mit
Farb-Duplex-Sonografie
der LebergefaRe

Einfache, sehr aussagekraftige und ko-

stenglinstige Methode zur Untersuchung

der Abdominalorgane

m Tumorsuche

m Bestimmung von Morphologie und
Durchblutung der Leber (V. portae, A.
hepatica, Lebervenen)

m Untersuchung der intra- und extrahe-
patischen Gallenwege

m Bestimmung der Pankreasmorpholo-

gie

Bestimmung der Milzgro3e

Aszitesdetektion und -quantifizierung

Bestimmung der Nierenmorphologie

(Normalbefunde der Abdomen-

sonografie s. Fall 3 Cholezystolithiasis)

Ergebnisse des Patienten

Ausdehnung der Leber 12 cm in der
rechten MCL ohne morphologische
Auffdlligkeiten, GefaRBverhaltnisse
(Pfortader, Lebervenen, A. hepatica)
ohne Auffalligkeiten; Gallenwege intra-
und extrahepatisch nicht erweitert;
GroRenausdehnung der Milz

11 x 4,7 cm («); intraabdominell keine
tumordse Raumforderung; Morpholo-
gie des Pankreas normal; Nierenmor-
phologie bds. normal; keine Zeichen
der Rechtsherzbelastung; kein Aszites.

Infobox 4.4

Forrest Klassifikation der Ulkusblutung

I aktive Blutung

Il inaktive Blutung

lla Lasion mit sichtbarem 43% (8-81%)
GefaBstumpf

IIb koagelbedeckte Lasion  22% (14-36%)

llc Hématin im Ulkus- 10% (0-13%)
grund

I[} Lasion ohne Blutungs- 5% (0-10%)
stigmata

397

Charakteristika Risiko fiir Rezidivblutung
ohne Intervention

la spritzende, arterielle 100%
Blutung
Ib Sickerblutung 55% (17-100%)

endoskopische
Therapie

ja

ja

ja, prophylaktisch

Abtragung des Koagels
und Inspektion des
Ulkusgrundes, ggf.
Clippen eines GefaRk-
stumpfes

nein, nicht gesichert

nein, nicht gesichert

Nach Forrest JA, Finlayson ND, Shearman D). Endoscopy in gastrointestinal bleeding. Lancet 1974;17:394-
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4.4 Apparative Diagnostik

Infobox 4.5

Ulcus ventriculi und duodeni
Definition

Als Ulkus (peptische Ulzeration) wird im Gl-
Trakt jede Lasion 2 5 mm bezeichnet, die die
Muscularis mucosae tiberschreitet. Im oberen
Gl-Trakt unterscheidet man in Abhédngigkeit
von der Lokalisation das ,Magengeschwiir*
(Ulcus ventriculi) und das ,Zwolffingerdarm-
geschwiir (Ulcus duodeni).

Atiologie

Die genauen pathophysiologischen Abldufe in
der Genese gastrointestinaler Ulzera sind nach
wie vor im Detail nicht verstanden.
m Bakterielle Infektion mit Helicobacter pylo-
ri (s. Infobox 4.6)
m NSAID (= non-steroidal anti-inflammatory
drug)
- z.B. Acetylsalicylsdure, Diclofenac, Ibu-
profen,
- lokale Effekte auf die Schleimhaut des
Gl-Traktes,
- Hemmung der Prostaglandinsynthese:
Wegfallen eines wichtigen Protektions-
effekts der Magenschleimhaut,

Epidemiologie
Jahr
mm:w=1:1

Symptomatik

und Angulus

tig!

son-Syndrom
H. pylori-Assoziation ca. 70%

endoskopische
Abheilungskontrolle

m 50/100.000 Einwohner/

m Inzidenz konstant, tenden- m Inzidenz riickldufig
ziell relative Zunahme
NSAID-assoziierter Ulzera

Schmerzen postprandial oder  Schmerzen niichtern, nach
(Cave: kein sicheres Unter- nahrungsunabhdngig

scheidungskriterium!) rung
Lokalisation m vorwiegend kleinkurvatur- m Vorderwand im Bulbus
seitig im Bereich Antrum duodeni

m atypische Lokalisationen
immer karzinomverddch-

m multiple Ulzera: medika-
mentds bedingt oder ver-
dachtig auf Zollinger-Elli-

zwingend erforderlich wegen
moglicher Malignitat

- hdufig zunachst keine Beschwerden,
erst im Komplikationsstadium sympto-
matisch.

- Kombination mit Kortikosteroiden po-
tenziert das Ulkus-Risiko!

m Stress

- Intensivbehandlung im Rahmen von
Operationen, Traumen oder Verbren-
nungen,

- aufgrund der Grunderkrankungen deut-
lich hohere Mortalitat.

- Prophylaxe bei gefahrdeten Patienten:
saurehemmende Medikamente, v.a.
Protonenpumpeninhibitoren (PPI).

m Magensdure

- Mukosadefekte (Helicobacter pylori-
Infektion, NSAID-Einnahme) erhéhen
die Permeabilitdt der Zellmembran fir
aggressive Stoffe (v.a. Magensaure).
Konsekutiv kommt es zu einer intramu-
ralen Azidose mit Zelltod und Ulzerati-
on.

- Saurehypersekretion als alleinige Ursa-
che fiir die Ulkusentstehung ist selten:
z.B. bei Zollinger-Ellison-Syndrom: sel-

m 150/100.000 Einwohner/
Jahr
Em:w=3:1

Nahrungsaufnahme Besse-

m distale Lage: immer ver-
dachtig auf Zollinger-Elli-
son-Syndrom

ca. 95%

nicht erforderlich, da ausge-
sprochen selten maligne
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ten gutartiges, meistens bosartiges
Neoplasma (Adenom bzw. Karzinom)
mit vermehrter Gastrinproduktion (Gas-
trinom).
Ohne Séure kein Ulkus!
m Genetische Faktoren
- Ulcus duodeni gehéuft bei Patienten
mit der Blutgruppe 0. Mégliche Ursa-
che: H. pylori kann besser an das Lewis
B-Blutgruppenantigen binden.
m Beginstigende Begleitfaktoren
- Rauchen, kérperliche Schwerarbeit

Diagnostik

Osophago-Gastro-Duodenoskopie: Es wer-
den gleichzeitig multiple (Trefferquote!) Pro-
bebiopsien entnommen (8-10 aus dem Ulkus-
grund und dem Randbereich), um mittels his-
tologischer Untersuchung zu einer Artdiagno-
se des Ulkus zu kommen (Malignitdt?). Wei-
tere Gewebeproben (je 2 PEs aus dem Antrum
und Corpus) werden zur Durchfiihrung eines
CLO-Testes entnommen (s. Infobox 4.6).

Akutkomplikationen

m Blutung (s. Steckbrief)
m Perforation

- In 30-50% der Falle NSAID-assoziierte
Ulzera.

- Klinik: akutes Abdomen mit pl6tzlich
auftretenden epigastrischen oder dif-
fusen Schmerzen, Abwehrspannung,
z2.T. Kollaps, Tachykardie.

- Diagnostik: Nachweis einer subphre-
nischen Luftsichel in der Rontgen-Abdo-
men-Ubersicht oder im Réntgen-Tho-
rax, Gastrografin-Schluck zur Darstel-
lung eines Kontrastmittel-Austrittes.

- Therapie: sofortige Operation, Anti-
biose.

m Penetration

- Auch hier kommt es zur ,Durchbre-

chung“ der Magen- oder Darmwand, es

wird jedoch nicht die freie Bauchhohle,
sondern ein Nachbarorgan erreicht. In
absteigender Haufigkeit erfolgt die
Penetration in folgende Organe oder
Strukturen: Pankreas, Omentum, Gal-
lenwege, Leber, Mesokolon, Kolon,
GefaRstrukturen.

- Kilinik: diffus und abhdngig vom betrof-
fenen Organ.

- Therapie bei GefdRarrosion: Notfall-OP.

Spatkomplikationen

m Magenausgangsstenose nach narbiger
Abheilung eines Ulcus duodeni oder vent-
riculi der Pylorusregion oder aufgrund
Atonie des Magens.

- Kilinik: Vollegefihl, Ubelkeit, Erbrechen,
Gewichtsverlust.

- Diagnostik: Osophago-Gastro-Duode-
noskopie, Gastrografin-Schluck (,,Sand-
uhrmagen®), Magenentleerungsszinti-
grafie.

- Therapie: Versuch einer H. pylori Eradi-
kationstherapie, Sduresuppression,
endoskopische Ballondilatation, OP.

m Maligne Entartung eines Ulcus ventriculi.

Wegen der Gefahr der malignen Entartung eines
Ulcus ventriculi unbedingt endoskopische Verlaufs-
kontrollen mit neuerlichen Biopsieentnahmen
durchfihren!

Therapie

m Osophago-Gastro-Duodenoskopie im Falle
einer Blutung (s. Steckbrief).

m Nachweis von H. pylori: Eradikationsthera-
pie (s. Infobox 4.6).

m Sdurehemmung: meist mit Protonenpum-
peninhibitoren.

m  OP: nur bei nicht beherrschbaren Kompli-
kationen oder Karzinomverdacht.



http://thieme-bib.juni.com/ojcb.php?seiten=5&isbn=9783131471017&id=65105&doc=9783131471017

Infobox 4.6

Helicobacter pylori (H. pylori)

Allgemeines

m Gramnegatives spiralférmiges Stabchen-
bakterium

m Vorkommen: ubiquitdr

m Nachweis erstmals 1982 aus Magenbiop-
sien

m Erstinfektion meist im Kindesalter, haufig
Chronifizierung

m Risikofaktoren: niedriger Sozialstatus,
beengte Wohnverhaltnisse

m Infektionsweq: fakal-oral oder oral-oral

Pathomechanismus

m Adhdsion von H. pylori an die Mukosa des
Gl-Traktes, keine Keiminvasion

m Stérung des mukosalen Gleichgewichtes

m Erh6hung der Vulnerabilitdt der Mukosa
gegeniiber Magenséure

m Schddigung der Mukosa durch eine vom
Immunsystem des Wirtes ausgeldste chro-
nische Entziindungsreaktion

= In Folge Entstehung einer chronischen,
meist asymptomatischen Gastritis

m  Mdgliche Folgekrankheiten (s. Abb. 4.2):
Peptische Ulzerationen, atrophische Gastri-
tis, intestinale Metaplasie, maligne Entar-
tung und in seltenen Fallen infolge der
andauernden Immunstimulation des Mu-
kosa-assoziierten lymphatischen Gewebes
Entwicklung eines MALT-Lymphoms

Diagnostik

m Osophagogastroduodenoskopie
- Entnahme auch von Biopsien aus ma-
kroskopisch intakt imponierender Mu-
kosa, da H. pylori in den Ulzerationen
selbst oft nicht nachweisbar ist. Ubli-

Infektion

= Magen- chronische
Helicobacter Wochen  schleimhaut- Monate/Jahre aktive
pylori entziindung Gastritis
chronische aktive Gastritis

bleibt bestehen

Ubergang in eine
atrophische Gastritis

Ubergang in eine
ulzerative Gastritis

Abb. 4.2 Verlauf der H. pylori-assoziierten
Erkrankungen.

4.4 Apparative Diagnostik

cherweise je 2 Biopsien aus Corpus und
Antrum.
m Urease-Test (CLO-Test - Campylobacter-like
organism test/Urease-Schnelltest)

- Die Biopsien werden in ein Medium
eingebracht. Eine fiir H. pylori spezi-
fische bakterielle Urease spaltet Harn-
stoff in Bikarbonat und Ammonium,
was durch Rotfdarbung des Mediums
(pH-Anhebung) sichtbar wird. Bei hoher
Keimdichte erfolgt der Farbumschlag
rasch.

- Cave: Bei Patienten unter Behandlung
mit Protonenpumpeninhibitoren ist der
Test nicht ausreichend sensitiv.

m Histologie

- Spezialfarbungen nétig (Silber oder
Giemsa).

- Vorteil: auch histologische Verande-
rungen der Magenschleimhaut mitbe-
urteilbar.

m Kultur

- Vorteil: Resistenzbestimmung maglich
(zunehmende Antibiotikaresistenz!).

- Nachteil: teure und stéranfillige Metho-
de.

m Nicht-invasive Testverfahren

- BCGHarnstoff-Atemtest: v.a. zur Eradika-
tionskontrolle, Test basiert ebenfalls auf
der Ureaseaktivitdt von H. pylori.

- Nachweis von H. pylori-Antigen im Stuhl.

- Zu beachten: die H. pylori-Serologie ist
klinisch ohne Bedeutung, da die Anti-
korper-Spiegel nach erfolgreicher Eradi-
kationstherapie nur langsam abfallen.

Therapie

m Indikationen
- Ulcus ventriculi oder ventriculi mit posi-
tivem H. pylori-Nachweis.
- niedrig malignes MALT-Lymphom.

Bei niedrig malignen MALT-Lymphomen ist die Era-
dikationstherapie - auch ohne sicheren Nachweis
von H. pylori - die Therapie erster Wahl. Bei lokal
begrenzten Lymphomen kann eine Remission in
etwa der Halfte der Falle allein mittels Eradikations-
therapie erzielt werden!

m Substanzen und Therapiedauer
- Immer Kombinationstherapie: Pro-
tonenpumpeninhibitor (PPI) und Kom-
bination aus 2 Antibiotika, meist ,italie-
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nische“ oder ,franzosische“ Tripel-The-
rapie (s. folgende Tabelle).

- Haufig Kombinationspackungen (z.B.
ZacPac®), in denen alle Wirkstoffe
gemeinsam verpackt vorliegen (Verbes-
serung der Compliance).

- Behandlungsdauer: 7 Tage, Eradika-
tionserfolg > 90%.

- Optional Weiterbehandlung mit einem
PPI (Monotherapie) zur Absicherung der
Abheilung eines Ulkus.

- Nach Therapieende Uberpriifung des
Eradikationserfolges (resistente H. pylo-
ri-Stdamme!) endoskopisch, per Stuhltest
oder per Atemtest (s.0.).

Therapieschemata zur Eradikation von H. pylori

antibiotische Clarithromycin 2 x 250 mg/d p.o. Clarithromycin 2 x 500 mg/d p.o.
Medikation Metronidazol 2 x 400 mg/d p.o. Amoxicillin 2 x 1000 mg/d p.o.

Sdurehemmung  Omeprazol 2 x 20 mg/d p.o. oder
Pantoprazol 2 x 40 mg/d p.o. (ab Tag 8 Dosishalbierung)

4.5 Vorstellung beim Oberarzt und weitere

Planung

Nach Zusammentragen aller Befunde
und weiterer Planung rufen Sie lhren
Oberarzt zur Besprechung des wei-
teren Vorgehens in die Ambulanz. Was
berichten Sie?

47-jahriger Patient, der heute bei der Arbeit
kollabiert ist. Er berichtet, dass er seit 1 Wo-
che epigastrische Beschwerden hat, sich zu-
nehmend miide und abgeschlagen fiihlt und
auflerdem seit gestern bei Belastung schlecht
Luft bekommt. Kardiale Vorerkrankungen
sind nicht bekannt, auch nicht in der Familie.
Wegen Riickenschmerzen nimmt er seit eini-
gen Wochen regelmdRig Ibuprofen (nicht-ste-
roidales Antiphlogistikum) ein. Bekannter
Nikotinabusus. UbermaRiger Alkoholkonsum
wird verneint. Hinsichtlich des Stuhlganges
sind dem Patienten Schwarzfarbung und wei-
chere Konsistenz aufgefallen (Melaena). Ein
Gewichtsverlust, der auf eine konsumierende
(z.B. maligne) Erkrankung hinweisen kdnnte,
wird nicht berichtet.

In der kérperlichen Untersuchung fielen ein
deutlicher Druckschmerz epigastrisch bei
sonst weichem Bauch ohne Abwehrspannung,
blasse Skleren und Schleimhdute (Andmie!)
und Teerstuhl am Fingerling auf. Der Patient
hatte einen positiven Schock-Index, weshalb

umgehend die Verlegung auf Intensivstation
erfolgte. Der notfallmdRig bestimmte Hb-
Wert liegt bei 7,8 g/dl. MCV und MCH sind im
Sinne einer chronischen Blutungsandmie ver-
ringert.

Unsere Verdachtsdiagnose lautete: Obere GI-
Blutung mit Andmie und Kollaps. Die Notfall-
Gastroskopie ist bereits gelaufen und hat eine
Forrest Ila-Situation bei Nachweis eines Ulcus
ventriculi kleinkurvaturseitig im Bereich des
Antrums erbracht. Der im Ulkusgrund sicht-
bare GefdRstumpf wurde geclipt. Es wurden
multiple Biopsien aus Ulkusgrund und -rand
genommen, weiterhin wurde ein CLO-Test auf
H. pylori-Besiedlung angesetzt. 2 Blutkonser-
ven wurden transfundiert. Die nachfolgende
Kontrolle ergab einen Hb-Wert von 9,5 g/dl;
somit addquater Hb-Anstieg. Es lduft eine In-
fusionstherapie, zusdtzlich erfolgt eine konti-
nuierliche hochdosierte i.v. PPI-Gabe mittels
Perfusor. Der Patient ist jetzt kreislaufstabil
und weitestgehend beschwerdefrei. Hinweise
auf schwerwiegende Begleiterkrankungen
haben wir nicht gefunden. In der nachfol-
genden Abdomensonografie zeigten sich kei-
nerlei Auffdlligkeiten, insbesondere keine
Hinweise auf das Vorliegen eines Tumors oder
einer Leberzirrhose.
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4.7 Therapeutisches Vorgehen

4.6 AbschlieBende Bewertung und

Diagnosestellung

Fassen sie abschlieRend die Ergebnisse

der Diagnostik zusammen!

Die Verdachtsdiagnose hat sich bestatigt - der

Patient hat eine obere GI-Blutung bei endo-

skopisch gesichertem Ulcus ventriculi mit im

Ulkusgrund sichtbarem Gefdf3stumpf (Forrest

[la-Situation).

Die Abkldrung der Ursachen der hier vorlie-

genden oberen GI-Blutung ergab folgende Er-

gebnisse:

= Malignes Ulkus: In den entnommenen
multiplen Biopsien fanden sich keine ma-
lignen Zellen, somit besteht kein Anhalt
fiir ein (auf dem Boden eines Magenkarzi-
noms entstandenes) malignes Ulkus.

= Bakteriell verursachtes Ulkus: Der CLO-
Test auf H. pylori-Besiedlung fdllt negativ
aus.

m Medikamenten-induziertes Ulkus:
Anamnestisch ist bekannt, dass der Pati-
ent wegen Riickenschmerzen seit einigen
Wochen regelmaRig Ibuprofen (nicht-
steroidales Antiphlogistikum) einnimmt,
somit kann bei bisher ,leerer bzw. ereig-
nisfreier Vorgeschichte vermutet werden,
dass diese Medikation in kausalem Zu-
sammenhang mit der Ulkusgenese steht.

= Weitere ,,exogene“ Faktoren: Bei un-
serem Patienten besteht ein stark ausge-
pragter Nikotinabusus, der bekannterma-
Ben die Ulkusentstehung begiinstigt. Des
Weiteren kann auch der nahezu dauer-
hafte Stresszustand des Patienten mit
ungeniigender Regeneration begiinstigend
auf die Ulkusentstehung wirken.

4.7 Therapeutisches Vorgehen

Welche grundsatzlichen Therapiean-

satze und Behandlungsmoglichkeiten

gibt es?

= Meiden ulcogener Medikamente: Konse-
quentes Absetzen jeglicher Medikation
mit nicht-steroidalen Antirheumatika.
Falls dies nicht méglich ist, ggf. dauerhafte
Komedikation mit einem Protonenpum-
peninhibitor.

= Bakterielle Verursachung: Eradikation
von Helicobacter pylori (s. Infobox 4.6).

= Meiden toxischer Stoffe und anderer
exogener Belastungen: Absolute Niko-
tinkarenz mit Durchfithrung einer profes-
sionellen Raucherentwohnung. Anderung
belastender Lebensstile, Motivation fiir ein
gesundheitsbewusstes Leben.

= Maligne Genese: stadienabhdngige Be-
handlung des Magenkarzinoms.

= Endoskopische Behandlung blutender
Ulzera: Im Falle einer aktiven Blutung
therapeutische Intervention mittels Injek-
tion von Fibrinkleber (natiirlicher ,Ei-
weiRkleber*) oder Adrenalin-Lésung
(hochpotentes Vasokonstriktivum) oder
durch mechanische Blutstillung (,,Clip“:
Titan(draht)clip zur BlutgefdBabklem-
mung). Alternativ kdnnen thermische
Verfahren (Gewebs-/BlutgefdRzerstérung

durch Verkochung) zum Einsatz kommen:
Laser, Elektro- oder Argon-Plasma-Coagu-
lation (APC). Nicht aktiv blutende Lasi-
onen, welche aber blutungsgefdhrdet im-
ponieren, werden im Sinne einer Rezi-
divblutungsprophylaxe behandelt (s. Info-
box 4.4).

Welche Therapie kommt bei lhrem
Patienten in Frage? Begriinden Sie lhre
Entscheidung!

Als erstes miissen dauerhaft alle ulkogen wir-
kenden Medikamente (hier: nicht-steroidale
Antirheumatika) abgesetzt werden. Uber diese
Notwendigkeit wird der Patient explizit auf-
gekldrt. Weiterhin wird eine Raucherentwoh-
nung initiiert. Nach initialer Gabe von 2 Blut-
konserven wurde ein Hb-Wert von 9,5 g/dl
erreicht. Hierunter zeigt der Patient auch nach
Mobilisation keine Andmiezeichen, so dass
weitere Transfusionen nicht erforderlich sind.
Die initial erfolgte kontinuierliche hochdo-
sierte i.v. PPI-Gabe mittels Perfusor wird nach
wenigen Tagen auf eine orale PPI-Medikation
umgesetzt und bis zur ambulant durchzufiih-
renden Endoskopiekontrolle (s.u.) fortge-
fiihrt.
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Wie geht es bei Ihrem Patienten wei-
ter? Ist eine ambulante Behandlung
gerechtfertigt?

Der Patient wird aufgrund der hochgradigen
Rezidivblutungsgefahr zundchst weiter inten-
sivmedizinisch tiberwacht. Der Patient bleibt
vorerst niichtern. Neben der kontinuierlichen
Uberwachung der Vitalparameter erfolgen
engmaschige Hb-Kontrollen. Aufgrund sta-
biler Verhdltnisse wird Herr N.N. nach 24-48
Stunden auf Normalstation verlegt. Dort er-
folgt unter weiterer klinischer und laborche-
mischer Kontrolle ein Kostaufbau. Der Patient
wird nach 6 Tagen in gutem Allgemeinzustand

Steckbrief

Obere gastrointestinale
Blutungen

Englische Bezeichnung: upper gastrointesti-
nal bleeding.

Definition

Blutverlust aus Ldsionen des Gastrointestinal
(GI)-Traktes oberhalb des Treitz’schen Bandes,
ca. 90% aller Blutungen im GI-Trakt.

Blutungsquellen (mit Angabe der
Haufigkeiten)
m Ulcus duodeni et ventriculi: zusammen

ca. 50% (s. Info-Box 4.5).

m Portale Hypertension: ca. 20%

- Osophagusvarizen

- Magenfundusvarizen

- portal hypertensive Gastropathie der
Magenschleimhaut

m Erosionen/Erosive Gastritis: ca. 10%

- Nur das Epithel betreffender Substanz-
verlust der Schleimhaut ohne Durch-
brechung der Muscularis mucosae.
Relevante Blutungsereignisse in der
Regel nur bei Gerinnungsstérungen.

- Flache/inkomplette Erosion: Im Niveau
der Mukosa, kein Randwall, akute
Form.

- Komplette Erosion: Zentrale Nekrose
und aufgeworfener Randwall ohne
erkennbares Ulkus, chronische Form.

m Mallory-Weiss-Syndrom: ca. 10%

- Longitudinale Schleimhautschdadi-
gungen mit intramuraler Dissektion
im Bereich des distalen Osophagus und
des proximalen Magens.

entlassen mit der Empfehlung, sich nach 4-6
Wochen zu einer ambulanten endoskopischen
Verlaufskontrolle (ggf. mit Biopsieentnahme)
vorzustellen. Diese Verlaufskontrolle ist wich-
tig, da prinzipiell jedes Ulcus ventriculi ma-
ligner Genese sein kann.

Dem Patienten wird dariiber hinaus bei Ent-
lassung eingescharft, wie er kiinftig selber mit
auf Zeichen einer etwaigen Rezidivblutung
achten kann. Hierbei geht es im Wesentlichen
um die Schilderung von Andmiesymptomen
(Schwadche, Belastungsdyspnoe, Schwindel,
Ohrensausen) sowie das Absetzen von Blut
(Hdmatemesis, Himatochezie, Melaena).

- Auslosung iiblicherweise im Rahmen
von Episoden mit heftigstem Erbre-
chen. Die dabei auftretenden ausge-
prdgten Scherkrdfte ziehen starke und
lebensbedrohliche Blutungen aus sub-
mukosalen Arterien nach sich.

- Die Anamnese ist wegweisend: erst
Erbrechen, dann Blutbeimengung!

m GefdBmalformationen (Angiodysplasien):
ca. 5%
- Idiopathische Angiome: tumorartige

Gefdf3neubildung (Himangiom) oder
-fehlbildung (Angiektasie, Kavernom).

- Osler-Weber-Rendu-Syndrom (heredi-
tdre hamorrhagische Teleangiektasie).

- Ulcus Dieulafoy: akutes solitdres
Schleimhautulkus des oberen Magen-
drittels als seltene Unterform des Ulcus
ventriculi.

- ,Wassermelonen-Magen“ (CAVE =
gastrale antrale vaskuldre (GefdR-)Ek-
tasien).

- Teleangiektasien als Bestrahlungsfolge:
Dilatation vorbestehender kleiner Blut-
gefdRe.

- Bean-Syndrom (blue-rubber-bleb-nae-
vus-Syndrom): vendse Fehlbildungen
des GI-Trakts mit blauschwarzen, wei-
chen, gummiartigen Gefdlfknoten mit
runzliger Oberfldche.

m Refluxdsophagitis: ca. 5%

m Tumoren: ca. 2%

- Benigne: Leiomyome, Lipome, Polypen.

- Maligne: Plattenepithel- und Adeno-
karzinome, Leiomyo- und Kaposi-Sar-
kome, Lymphome, Karzinoide, Mela-
nome, Metastasen.
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m Traumafolgen
- Fremdkoérperingestion
- aortoenterische Fistel

Klinik

m Blutungskorrelate (s. Infobox 4.1)
- Bluterbrechen (Himatemesis)
- Teerstuhl (Melaena)
- Hamatochezie bei starker Blutung

m Zeichen des hypovoldmischen Schocks je
nach Blutungsstdrke (s. Infobox 4.2).

m Mikrozytdre hypochrome Andmie: bei
leichten, chronischen Blutverlusten evtl.
einziges Symptom.

Diagnostik
Basisdiagnostik
m Anamnese (s. Abschnitt 4.1)
- Stuhlverdnderungen, Schmerzen
- Andmie-Symptome
m Risikoprofil: Leberzirrhose, Einnahme von
nicht-steroidalen Antirheumatika, Niko-
tin- und Alkoholabusus
m Inspektion und kérperliche Untersuchung
(s. Abschnitt 4.2)
- Hautbldsse, Schockzeichen (Andmie,
Zentralisation)
- Kreislaufparameter (Schock-Index)
- rektal-digitale Untersuchung (Teer-
stuhl? Hamatochezie?)
m Labor (s. Abschnitt 4.3)
- Blutbild: AusmaR der Andmie, Verlaufs-
beobachtung
- Thrombozytenzahl: zelluldre Gerin-
nungsstorung?
- Gerinnungsparameter: plasmatische
Gerinnungsstorung?
- Retentionswerte: prarenales Nieren-
versagen im Rahmen eines hypovola-
mischen Schocks?

Weiterfithrende Diagnostik
m Osophago-Gastro-Duodenoskopie (OGD)

- Untersuchungsmethode der ersten
Wahl.

- Suche und Lokalisation der Blutungs-
quelle, im Anschluss gezielte endosko-
pische Blutstillung Biopsieentnahme
mit anschlieBender histologischer
Beurteilung.

m Angiografie (s. Infobox 4.7), CT-Angio
m Szintigrafische Untersuchungen (s. Info-
box 4.7)

Differenzialdiagnosen
Siehe Atiologie.

Therapie
m SofortmafSnahmen

- engmaschiges Kreislaufmonitoring

- Volumenersatz

- gef. Bluttransfusionen: Grof3ziigige
Transfusionen bei dlteren Patienten
oder Patienten mit schweren Begleiter-
krankungen (Ziel-Hamatokrit > 30%).
Bei jlingeren, ansonsten gesunden Pati-
enten Ziel-Hdmatokrit 20%.

- Aspirationsgefahr: je nach Zustand Le-
gen einer Magensonde bis zur Schutz-
intubation.

m Ausgleichen einer Gerinnungsstérung

- Thrombozytenkonzentrate

- FFP: engl. fresh frozen plasma: bei -80
°C tiefgefrorenes menschliches Plasma

- PPSB: gefriergetrockneter Prothrom-
binkomplex aus den Faktoren II, VII, IX
und X

m Osophagogastroduodenoskopie (OGD) zur

Blutstillung

- Injektion von Fibrinkleber (natiirlicher
»EiweilBkleber")

- Injektion einer Adrenalin-Losung
(hochpotentes Vasokonstriktivum)

- mechanische Blutstillung (,,Clip“:
Titan(draht)clip zur BlutgefaRabklem-
mung)

- thermische Verfahren (Gewebs-/Blut-
gefdRzerstérung durch Verkochung):
Laser, Elektro- oder Argon-Plasma-Co-
agulation (APC)

- Behandlung nicht aktiv blutender aber
blutungsgefdhrdeter Lasionen im Sinne
einer Rezidivblutungsprophylaxe
(s. Infobox 4.4).

m Medikamentdse Therapie

- Injektion von Terlipressin (Analogon
des natiirlichen Vasokonstriktors Vaso-
pressin), Somatostatin oder Octreotid
(synthetisches Somatostatin-Analo-
gon). Wirksam v.a. bei venoser Blutung
bei portaler Hypertension (z.B. Osopha-
gusvarizenblutung).

m Rezidiv-Blutung

- In der Regel erneutes endoskopisches
Vorgehen.

- Friihzeitiges operatives Vorgehen nur
bei technischen Schwierigkeiten in der
vorangegangenen OGD und bei instabi-
len, multimorbiden Patienten.
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Prognose

Sehr wichtig im Falle einer GI-Blutung ist die
Risiko-Abschdtzung fiir eine Rezidivblutung,
da in immerhin % der Fdlle innerhalb von 3
Tagen eine erneute Blutung auftritt. (s. Info-
box 4.4)

Ungiinstige Prognosefaktoren

m Arterielle Blutung, adhdrente Thromben,
sichtbarer Gefdf3stumpf, h6hergradige
Varizen, portal-hypertensive Gastropathie.

m Hochsitzende Ulcera ventriculi an der
kleinen Kurvatur und an der Hinterwand

des Bulbus duodeni. Hier besteht eine
Nachbarschaft zu groRen arteriellen Ge-
faRken (A. gastrica sinistra bzw. A. gastro-
duodenalis), die zu starksten Blutungen
fiihren konnen.

m Hamatokrit initial < 30%, hypovoldmischer

Schock.

Alter > 60 Jahre

Begleiterkrankungen

m Auftreten von Komplikationen: Aspiration
mit nachfolgender Pneumonie, akutes
Nierenversagen in Folge eines hypovola-
mischen Schocks.

Infobox 4.7

Untere GI-Blutung - Blutungsquellen, Klinik und Diagnostik

Definition

m Blutungen unterhalb des Treitz’schen
Bandes, ca. 10% aller Blutungen im
Gl-Trakt.

Blutungsquellen

m Dinndarmblutungen

- Angiodysplasien, Himangiome (haufig)

- Tumoren

- Morbus Crohn

- Meckel-Divertikel: im Diinndarm ver-
sprengt liegende Magenschleimhautin-
seln, die aus einem persisitierenden
Ductus omphaloentericus entstammen
und ca. 1T m proximal der Bauhin’schen
Klappe liegen. Differenzialdiagnostisch
relevant v.a. bei jungen Patienten.

- Mesenterialinfarkt

m Kolorektale Blutungen

- Divertikulitis auf dem Boden einer Di-
vertikulose (hdufig)

- Angiodysplasien, Himangiome (haufig)

- chronisch entziindliche Darmerkran-
kungen (M. Crohn, Colitis ulcerosa)

- Polypen

- Karzinom

- infektidse Kolitis

- ischdmische Kolitis

- Hamorrhoiden

- Proktitis

- Analfissur
- Endometriose (selten)

Eine Angabe von Haufigkeiten ist hier sehr
schwierig, da u.a. Lebensalter sowie Begleiter-
krankungen des Patienten berticksichtigt wer-
den miissen.

Klinik

m Hamatochezie: in der Regel vorhanden, je
nach Starke Blutauflagerungen bis ,,Blut-
stuhl®.

m Teerstuhl: In Ausnahmefdllen: v.a. Blutung
aus Meckel-Divertikeln.

Diagnostik (s. auch Steckbrief)

m Koloskopie

- Untersuchungsmethode der ersten
Wahl.

- Vorteil: gleichzeitig diagnostische und
therapeutische Optionen: Lokalisation
der Blutungsquelle, gezielte endosko-
pische Blutstillung, Biopsieentnahme
mit anschlieRender histologischer Beur-
teilung, Abtragung von Polypen.

- Nachteil: Bei unvorbereitetem Kolon in
der Regel massive Stuhl- und Blutver-
schmutzungen. Daher hdufig unzuldng-
liche Beurteilbarkeit wegen mangelnder
Sicht auf die Darmschleimhaut. Erhéhte
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Steckbrief

Infobox 4.7

Perforationsgefahr wegen schlechter
Sicht.

Es gibt keine Hinweise, dass die Vorbe-
reitung zur Koloskopie die Blutungsrate
erhoht oder zu einer Reaktivierung der
Blutung fiihrt, sodass bei klinisch sta-
bilen Patienten dieser Weg gewdhlt
werden sollte.

In vielen Fallen liegt einer Himatochezie eine obere
Gl-Blutung zugrunde, sodass bei entsprechendem
Verdacht in der Regel zunichst eine Osophago-
Gastro-Duodenoskopie (s. Steckbrief) indiziert ist.

m An

giografie

Bei massiven Blutungen zur Blutungs-
lokalisation.

Voraussetzung: aktiver Blutverlust von
1,0-1,5 ml/min.

Vorteil: Der Darm muss nicht vorberei-
tet werden (keine AbflihnrmaRBnahmen).
Maoglichkeit der therapeutischen Inter-
vention mittels kathetergestiitzter Va-
sopressin-Instillation (CAVE: Rezidivblu-
tungsrisiko im Falle von Angiodyspla-
sien nahezu 50%) oder kathetergestiitz-
ter Embolisation (CAVE: Risiko eines
Intestinal-Infarktes < 20%).

Zusatzliche Darstellung des (endosko-
pisch kaum erreichbaren) Diinndarmes
maoglich.

Anmerkung: Mit den neueren CT-Gerd-
ten ist eine der Angiografie nahezu
gleichkommende Ortsauflésung der
kontrastmittelgefillten GefdBe mdg-
lich, so dass nach Verfiigbarkeit bei
einer unteren GI-Blutung noch vor einer
Koloskopie eine CT-Angiografie sinnvoll
ist.

Szintigrafische Untersuchungen

- Bei rezidivierend verlaufenden Blu-
tungen, die angiografisch nicht erfasst
werden kénnen.

- Beobachtungszeit bis zu 24 h.

- Detektion von aktiven Blutungen im
Bereich 0,1-0,5 ml/min.

- Nachteile: aufgrund niedriger Ortsauf-
[6sung keine genaue anatomische Loka-
lisation moglich, keine Moglichkeit
einer therapeutischen Intervention.

Diinndarmuntersuchung nach Sellink

- Indikation: Wenn alle genannten dia-
gnostischen Verfahren nicht zur Identi-
fizierung der Blutungsquelle gefiihrt
haben.

- Fragestellung: Dinndarmtumoren,
Divertikel.

Meckel-Szintigrafie

- Bei Verdacht auf ein Meckel-Diertikel.

- Insbesondere bei jungen Patienten.

Rontgen-Untersuchungen mit bariumhal-

tigem Kontrastmittel sind kontraindiziert!

- Induktion schwerwiegender granulo-
matoser Entziindungen bei Austritt in
die Mediastinal- oder Peritonealhohle.

- Oberflachliche Mukosaldsionen, Angio-
dysplasien oder Kolitiden nicht darstell-
bar.

- Endoskopische Untersuchungen durch
Kontrastmittelbeschlag der Schleimhau-
te erschwert.

- Aussagefdhige Angiografie (iber Tage
unmoglich (verbleibendes Rontgen-
positives Barium im Kolon).

- Erschwerung chirurgischer Interven-
tionen.
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Ein 63-jdhriger, Ihnen als Alkoholiker bekann-
ter Patient kommt nachts in die Notfallambu-
lanz und klagt iiber retrosternale Schmerzen,
Ubelkeit, Schwiche, Schwindel, Luftnot und
Herzrasen. Diese Symptome hdtten plétzlich
vor 1 Stunde begonnen und sich sehr rasch
verstdrkt. Er habe gerade mit seinen Kumpa-
nen die fiinfte Schnapsrunde angefangen,
nachdem er zuvor bereits mehrere Biere hat-
te. Die anderen hdtten sich wohl gefiihlt, nur
er hdtte rasch auf Toilette gehen miissen, hat-
te sich ein paar Mal heftigst iibergeben und
dann braunen geformten Stuhl sowie normal
gefdrbten gelben Urin abgesetzt. Auf der Toi-
lette hdtte er versucht, erst einmal eine Ziga-
rette zu rauchen, die ihm aber tiberraschender
Weise iiberhaupt nicht geschmeckt hat - im
Gegenteil: Er musste noch mehrmals heftigst
erbrechen. Zum Schluss sei da auch rotes Blut
mit dabei gewesen, so dass er Angst bekom-

Fragen

1. Wie lautet Ihre Verdachtsdiagnose?
2. Welche Diagnostik schlagen Sie vor, um
die Diagnose zu sichern?

Losungen

1. Obere GI-Blutung aus einer Mallory-
Weiss-Ldsion

2. NotfallmiRig durchzufithrende Osophago-
Gastro-Duodenoskopie (nach Kreislaufsta-
bilisation!)

3. Ja, dies ist ein Notfall mit dringlicher
Handlungsindikation

4. In der Osophago-Gastro-Duodenoskopie
kann eine Mallory-Weiss-Ldsion im Be-
reich des distalen Osophagus lokalisiert
werden (Forrest la-Situation s. Infobox
4.4). Zur Blutstillung erfolgt zundchst eine
Unterspritzung mit Adrenalin (Supra-
renin) zur Vasokonstriktion. Hierdurch
kommt die Blutung fast vollstindig zum
Sistieren. Zusdtzlich wird ein Hamoclip
zur mechanischen Okklusion der blu-
tenden submukosalen Arterie gesetzt,
danach kommt die Blutung komplett zum
Stillstand. Nach der primdren Blutstillung
wird der obere GI-Trakt weiter inspiziert:
Es finden sich vorbekannte Osophagusva-
rizen III° (aktuell keine Blutung), im Ma-

men hdtte und sich von einem seiner Freunde
direkt in die Klinik habe fahren lassen.

Bei der korperlichen Untersuchung apathisch
und schwer krank imponierender Patient.
Puls 135/min, regelmdfRRig, RR systolisch
70 mmHg (somit positiver Schock-Index),
Tachypnoe mit 32 Atemziigen/min, Lunge
auskultatorisch unauffdllig. Haut blass und
kaltschweif3ig, leichter Sklerenikterus, zahl-
reiche Spider naevi, Palmarerythem, Aszites
in mittlerer Auspragung, in der rektalen Un-
tersuchung brauner Stuhl am Fingerling.

Die Labordiagnostik liefert folgende Befunde:
Hb 5,7 g/dl, Leukozyten 3900/ul, Thrombo-
zyten 35.000/ul, INR 2,1, PTT 57 sec, Kreatinin
1,4 mg/dl, GesamteiweiS 6 g/dl, Albumin
2,1 g/dl, Gesamt-Bilirubin 3,8 mg/dl, GOT
165 U/I, GPT 117 U/1, AP 269 U/I, YGT 653 U/I,
Natrium 128 mmol/l, Kalium 2,9 mmol/l.

3. Handelt es sich aus Ihrer Sicht hier um
einen Notfall mit dringlicher Handlungs-
indikation?

4. Was tun Sie jetzt bei gesicherter Diagnose?

genfundus Zeichen einer portalhyperten-
siven Gastropathie (kein Nachweis einer
zusdtzlichen Blutungsquelle). Der restliche
Magen und das Duodenum zeigen keine
Auffilligkeiten. Der Patient wird aufgrund
der hochgradigen Andmie und der Rezi-
divblutungsgefahr intensivmedizinisch
tiberwacht. Er erhdlt im Verlauf der ndchs-
ten 4 Stunden insgesamt 4 Erythrozyten-
konzentrate, worunter sich der Hb-Wert
bei 9,7 g/dl stabilisiert. Der Patient ist
kreislaufstabil und schlifrig (Alkoholspie-
gel 2,3%.), aber jederzeit erweckbar und
gibt keine Beschwerden mehr an. Zur
Blutungsprophylaxe bei hochgradigen
Osophagusvarizen wird eine B-Blocker-
therapie eingeleitet. Der Aszites wird
punktiert. Es findet sich kein Anhalt fiir
eine spontan bakterielle Peritonitis oder
eine Einblutung. In der Folge sind eine
Alkoholentzugstherapie und eine Ligatur-
therapie der hochgradig blutungsgefahr-
deten Varizen geplant.
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An welche méglichen Ursachen der
Beschwerden denken Sie? Beachten
Sie dabei: Haufiges ist hdufig, Seltenes
ist selten!

Schluckstérungen (oro-pharyngo-6sophage-
ale Dysphagie) sind ein unspezifisches Symp-
tom diverser (internistischer) Erkrankungen.
Differenzialdiagnostisch lassen sich orga-
nische und funktionelle Ursachen unterschei-
den (s. auch Steckbrief):

Organische Ursachen

m lokale Entziindungen im Halsbereich (Ton-
sillitis, Pharyngitis, Seitenstrangangina)
bzw. im Osophagus (peptische Stenosen,
Soor6sophagitis, Sdure-/Laugenveratzun-
gen, medikamentdse Osophagitis)

m maligne Erkrankungen (Oro-pharyngeale-,
Larynx-, Osophagus- oder Schilddriisen-
karzinome, maligne Lymphome)

m anatomische Verinderungen des Osopha-
gus (z.B. Zenker Divertikel), Plexuserkran-
kungen (Achalasie)

m Fremdkorper (hdufiger bei Kindern)

m nach operativen Eingriffen (z.B. Fundopli-
katio)

m weitere (seltene) Ursachen: diffuser Oso-
phagospasmus, Osophagusmembranen/-
Ringe (z.B. Plummer-Vinson-Syndrom,
Schatzki-Ringe) oder Gefamissbildungen
(Dysphagia lusoria, Aortenaneurysma)

68-jahriger Patient mit Schluck-
schmerzen und Druckgefiihl hinter
dem Brustbein - Vorstellung in der
gastroenterologischen Ambulanz.

,Ich habe seit einigen Monaten Schmerzen
beim Schlucken und ein Druckgefiihl hinter
dem Brustbein. AuBerdem fiihle ich mich seit
langerer Zeit nicht mehr leistungsfdhig. Ges-
tern ist mir ein Stiick Fleisch im Hals stecken
geblieben. Nach Trinken von zwei Gldsern
Wasser konnte ich es dann zum Gliick doch
noch hinunterschlucken. So kann es nicht
mehr weiter gehen. Ich muss jetzt wissen, was
los ist.*

Funktionelle Ursachen

m Erkrankungen des ZNS, z.B. Ischdmie-/
Blutungsepisode (Transitorische ischa-
mische Attacke (TIA), Apoplex)

m Systemerkrankungen (Multiple Sklerose,
Morbus Parkinson), Frithsommer-Menin-
goenzephalitis (FSME), Myasthenia gravis,
Polyneuropathie

m in seltenen Fillen endokrinologische St6-
rungen (Hypothyreose)

Bei der von unserem Patienten geklagten
Beschwerdesymptomatik sind besonders
Zu erwagen:

m peptische Stenosen des Osophagus durch
anhaltenden sauren Reflux: Haufigkeits-
gipfel in der 6.-7. Lebensdekade, begiins-
tigt u.a. durch Alkohol- und Nikotinab-
usus, haufig mit Dysphagie assoziiert

m Divertikel im Bereich des Hypopharynx
oder Osophagus: Zenker-Divertikel: Hiu-
figkeitsgipfel jenseits der 5. Dekade, Ge-
schlechtsverhdltnis Mdnner : Frauen = 3:1

= maligne Erkrankungen des oberen Gas-
trointenstinaltraktes und der Schild-
driise: Dysphagie mit der Trias hoheres
Alter, ungewollter Gewichtsverlust und
Raucher- und/oder Alkoholanamnese
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5.1 Ahamnese

Was wiirden Sie jetzt vom Patienten
wissen wollen, welche Fragen stellen
Sie ihm gezielt zusatzlich zu der nor-

malen internistischen Anamnese?
Bei der diagnostischen Abkldrung des Symp-

toms Dysphagie ist die Erhebung der Anam-
nese von zentraler Bedeutung. Die korper-

lichen Untersuchungsbefunde sind hdufig

Haben Sie Probleme mit
dem Schlucken zu begin-
nen? Haben Sie die Proble-
me nur bei festen Speisen
oder auch bei Fliissigkei-
ten?

Wann bleiben die Speisen
stecken? Unmittelbar nach
dem Schluckakt oder erst
spater? Wo sind lhre
Schmerzen?

Wie lange geht das schon
mit den Schmerzen beim
Schlucken?

Haben Sie in letzter Zeit
Gewicht verloren? Wenn
ja, in welchem Zeitraum?

Wie viel wiegen Sie aktuell
und wie grof3 Sie sind?

Besteht ein ,,KloBgefiihl*
beim Schlucken? Fiihrt
wiederholtes Schlucken zur
Besserung?

Hintergrund der Frage

Beschwerden zu Beginn des Schluckak-
tes weisen auf eine neuromuskuldre
Erkrankung hin.

Abkldrung des Schweregrades der Dys-
phagie.

(s. Infobox 5.1)

Abschatzen der Lokalisation des Passa-
gehindernisses durch Angabe des Zei-
tintervalls vom Beginn des Schluckak-
tes bis zum Eintreten der Schmerzen:
Schmerzen im Bereich der Zunge oder
des Halses treten eher bei oropharyn-
gealer Dysphagie (Transportstérung
zwischen Mund und Osophaqus) auf,
retrosternale Schmerzen sprechen eher
fur eine 6sophageale Dysphagie.

m Schmerzen seit Stunden, plotzlicher
Beginn: Hinweis auf Fremdkorper

m Schmerzen seit Tagen: Hinweis auf
eine infektiose oder medikamentds
induzierte Osophagitis

m langsam progredienter Verlauf Giber
Wochen: Hinweis auf eine maligne
Genese

m seit Jahren bestehende Beschwer-
den: typisch fiir Achalasie

Gewichtsverlust

m Untermauerung einer klinisch rele-
vanten Schluckst6érung

m ausgepragter Gewichtsverlust inner-
halb kurzer Zeit lasst an eine malig-
ne Erkrankung denken

® ,Body Mass Index“ (BMI) = Kérper-
gewicht in kg/(KérpergroRe in m)?
m Normbereich: 20-25 kg/m?,
< 18,5 kg/m? Mangelernahrung

Ein ,KloBgefiihl“, das sich bei wieder-
holtem Schluckakt bessert, ist typisch
fiir eine psychogene Schluckstérung.

5.1 Anamnese

unauffillig. Die wichtigsten Fragen finden Sie
unmittelbar hier im Anschluss, aber iiberle-
gen Sie erst einmal selber!

Die Ursache einer Schluckstorung ldsst sich in tiber
90% durch Erhebung der Anamnese eingrenzen.

Antwort des Patienten

Nein. Ich kann anfangs ganz normal
Schlucken. Die festen Speisen bleiben
aber seit Wochen irgendwann stecken.
Bis vor kurzem konnte ich dagegen
noch problemlos trinken, das geht jetzt
auch nicht mehr verniinftig.

Nein, wie gesagt, es dauert nach dem
Schlucken von festen Speisen ein paar
Sekunden, dann driickt es hinter dem
Brustbein. Leichtere Schmerzen spiire
ich aber auch unabhangig vom Schlu-
cken gelegentlich hinter dem Brust-
bein.

Meine Beschwerden fingen vor etwa
3-4 Monaten ohne konkreten Anlass
zundchst mit Problemen beim Schlu-
cken von festen Speisen an. Das hat
sich voriibergehend immer wieder
gebessert. Mittlerweile habe ich aber
auch Probleme beim Schlucken von
Fltssigkeiten.

Ja, ich habe in den letzten 6 Monaten
etwa 15 kg meines Kopergewichtes
verloren.

Ich bin 185 cm groR und wiege 61 kg.
BMI 17,8 kg/m2 (L )

Nein. Die Beschwerden sind immer
gleich.
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Sind Sie in der Vorgeschich-
te schon einmal im Bereich
von Speiserohre oder Ma-
gen operiert worden?

Leiden Sie unter saurem
AufstoRen, so genanntem
Sodbrennen? Hatten Sie
frither einmal Sodbrennen?
Vertragen Sie bestimmte
Speisen (heilBe oder ge-
wiirzte Speisen) oder Ge-
tranke (Fruchtsafte, Alko-
hol) schlecht?

Rauchen Sie?
Trinken Sie regelmaRig
Alkohol?

Miissen Sie manchmal
Speisen oder Fliissigkeiten
hochwiirgen?

Hintergrund der Frage

Eine vorangegangene Operation (z.B.
Fundoplikatio oder Vagotomie) kann
sekundar zu Adhdsionen fiihren, die
eine Dysphagie bedingen kénnen.

Bei 10-15% der Patienten mit gastro-
6sophagealer Refluxkrankheit (GERD)
manifestieren sich peptisch bedingte
Strikturen. Das Sodbrennen kann Mo-
nate vor Beginn der Schluckbeschwer-
den verschwinden. Charakteristisch fiir
Refluxbeschwerden ist eine Uberemp-
findlichkeit gegentiber bestimmten
Speisen oder Getranken aufgrund der
bestehenden Entziindung.

Chronischer Nikotinabusus ist ein Risi-
kofaktor fiir die Entwicklung sowohl
von Adeno- als auch von Plattenepithel-
karzinomen des Osophagus. In Kombi-
nation mit langjdhrigem Alkoholabusus
pradisponiert er insbesondere fiir die
Entwicklung von Plattenepithelkarzino-
men des Osophaqus.

Regurgitation von Speisen v.a. bei
Achalasie oder Zenker-Divertikel. Die
Speisen werden aus dem Osophagus
regurgitiert und schmecken deshalb
nicht sauer oder gallig.

Regurgitation von Fliissigkeiten wenige
Sekunden nach dem Schluckakt beim
diffusen Osophagusspasmus.

Antwort des Patienten

Nein. In der Kindheit wurden meine
Mandeln operiert und mit 20 Jahren
wurde mein Blinddarm entfernt. An
andere Operationen kann ich mich
nicht erinnern.

Nein, Sodbrennen hatte ich noch nie.
Ich konnte eigentlich immer alles essen
und trinken, ich hab’ immer alles gut
vertragen.

Ja, ich trinke mittags und abends je

2 Flaschen Bier. Gelegentlich génn’ ich
mir auch “mal ein paar Glaser Schnaps.
Ich rauche seit Giber 30 Jahren etwa 1-2
Schachteln Zigaretten/Tag.

Nein, das ist mir noch nie passiert.

Fassen Sie die wesentlichen aus der
ersten Inspektion und Anamnese
gewonnenen Erkenntnisse zusammen!
Interpretieren Sie in diesem Zusam-
menhang die erhobene Risikofaktoren-
konstellation!

Der 68-jdhrige Patient klagt iiber progre-
diente Dysphagie (zundchst nur fiir feste, nun
auch fiir fliissige Speisen) und Gewichtsver-
lust. Es bestehen ein langjdhriger Nikotin- und
Alkoholabusus. Als inspektorisch sichtbarer
Ausdruck eines chronischen Nikotinabusus
sind sog. Uhrglasndgel auffillig. Der Patient
ist deutlich abgemagert und hat nur noch ein
Koérpergewicht von 61kg bei einer Kérper-
groBe von 185 cm (BMI 17,8 kg/m?).

Die Konstellation von langsam progredienter
Dysphagie mit ungewolltem Gewichtsverlust,
chronischem Alkohol-/Nikotinabusus und ho-
herem Lebensalter ist bis zum Ausschluss des
Gegenteils als malignomsuspekt einzustufen!
Der zeitliche Zusammenhang zwischen dem

Auftreten der Dysphagie (mehrere Sekunden
nach Herunterschlucken der Speisen) und
den geklagten retrosternalen Schmerzen deu-
tet auf eine 6sophageale Dysphagie hin.

Gibt es Fragenbereiche, die Sie noch
nicht (ausreichend) beriicksichtigt
haben?

Es fehlt noch die Erhebung der Medikamen-
tenanamnese, die aus zwei Griinden bedeut-
sam ist. Erstens kann eine Dysphagie auch
durch eine medikamentds induzierte Osopha-
gitis bedingt sein, z.B. durch Kaliumchlorid,
Tetrazykline oder Eisensulfatprdparate, zwei-
tens ist sie auch vor einer moglicherweise
durchzufiihrenden Endoskopie mit Biopsie-
entnahme bedeutsam (z.B. Erhéhung des
Nachblutungsrisikos nach Biopsie durch Ace-
tylsalicylsdure (ASS)). Der hier vorgestellte
Patient berichtete im Rahmen der erginzend
durchgefithrten = Medikamentenanamnese,
dass er seit 10 Jahren wegen einer chronisch
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obstruktiven Lungenerkrankung bei Bedarf
ein B,-Sympathomimetikum einnimmt; sonst
keine weitere Medikation.

AuRBerdem fehlen Fragen zu Hinweisen auf
das Vorliegen einer 6sophagotrachealen Fis-
tel. Hierbei wdre zu eruieren, ob nach dem
Schlucken Husten auftritt. Dies wdre eine
Kontraindikation fiir die Durchfiihrung einer
Bariumbreischluck-Réntgenuntersuchung
(Osophagogramm), da bei extra-luminalem

5.2 Kérperliche Untersuchung

Kontakt mit Geweben schwerste Entziin-
dungen hervorgerufen werden.

Zudem ist zu erfragen, ob Heiserkeit besteht.
Diese wdre im Zusammenhang mit Dysphagie
ein Hinweis fiir eine Rekurrensparese (HNO-
drztliche Abkldrung erforderlich) im Rahmen
einer Tumorerkrankung oder bei neurolo-
gischen Storungen. Der hier vorgestellte Pati-
ent verneint beide Fragen.

Klinische Einteilung der Schweregrade einer Dysphagie

Grad der Dysphagie Symptomatik

I Beschwerden nur bei festen Speisen (z.B. Fleisch oder Brot).

I Nur halbfeste Speisen konnen ohne Beschwerden geschluckt
werden (z.B. weiche oder piirierte Kost).

I} Nur Flissigkeiten/Fliissigkost konnen geschluckt werden.

\% Schwierigkeiten auch beim Schlucken von Speichel. Es kann nicht
ausreichend Fliissigkeit enteral aufgenommen werden.

5.2 Korperliche Untersuchung

Wie gehen Sie bei der korperlichen
Untersuchung vor, worauf achten Sie
besonders und warum?

Der ndchste Schritt auf dem Weg zur Klarung
des weiteren Vorgehens ist die korperliche
Untersuchung. Klinische Auffilligkeiten finden
sich vor allem bei neuromuskuldr bedingter

Dysphagie; bei Dysphagien organischer Ge-
nese fehlen hdufig spezifische klinische Zei-
chen. Die korperliche Untersuchung ist jedoch
stets von entscheidender Bedeutung, um die
Grundkondition des Patienten im Hinblick auf
geplante diagnostische und therapeutische
MaRnahmen zu erfassen (s.u.).
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besonders achten auf maogliche Befunde[Hinweise Befunde des Patienten

neurologische Ausfall- Hirnnervenschaden (z.B. N. facialis, Hinweise fiir neurologische Defizite
erscheinungen N. hypoglossus) als Hinweis auf eine bestehen nicht.
neuromuskuldre Erkrankung.

Lymphknoten Nicht-schmerzhaft vergroRerte zervikale ~ VergroRerte Halslymphknoten sind
Lymphknoten als Zeichen einer bereits nicht sichtbar oder palpabel.
eingetretenen Metastasierung.

Zweittumor z.B. Zungengrundkarzinom. Es ergeben sich klinisch keine Hinweise

auf das Vorliegen eines Zweittumors.

Rekurrensparese Heiserkeit als Hinweis fiir eine mediasti-  Es besteht keine Heiserkeit.

nale oder zervikale Schadigung des
N. recurrens.
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besonders achten auf

pulmonale Begleiterkran-
kungen

kardiale Begleiterkran-
kungen

mogliche Befunde[Hinweise Befunde des Patienten

Pulmonal: supersonorer Klopfschall,
auskultatorisch abgeschwéchtes Atem-
gerdusch, verlangertes Exspirium, Gie-
men und Brummen als Hinweise auf
eine chronisch obstruktive Lungener-
krankung.

Herzgerdusche aufgrund von Herzklap-
penfehlern (Vitien) missen vor Durch-
flihrung einer endoskopischen Untersu-
chung abgekldrt werden
(Endokarditisprophylaxel).

Perkutorisch beidseits ubiquitar super-
sonorer Klopfschall mit wenig verschieb-
lichen Lungengrenzen. Atemgerdusch
leise, kein Giemen und Brummen aus-
kultierbar.

Vitientypische Gerdusche fallen nicht
auf.

Klinische Zeichen fiir eine bereits eingetretene Me-
tastasierung sind beim Osophaguskarzinom zum
Zeitpunkt der Stellung der Erstdiagnose selten.

Bewerten Sie die erhobenen Befunde
in der Zusammenschau mit der Anam-
nese! Welche weitere Diagnostik ver-
anlassen Sie und warum?

Die von dem 68-jdhrigen Patienten berichtete
Symptomatik mit langsam progredienter Dys-
phagie, Gewichtsverlust und gelegentlichem
retrosternalen Druckgefiihl ist in Verbindung
mit Alter und Risikoprofil des Patienten (chro-
nischer Alkohol- und Nikotinabusus) primdr
suspekt fiir das Vorliegen einer malignen Er-
krankung. Nebenbefundlich fallen Zeichen
einer chronisch obstruktiven Lungenerkran-
kung (COPD) auf.

In der nun folgenden diagnostischen Hierar-
chie spielen die Laborwerte nur eine sehr
untergeordnete Rolle, da diese bei malignen

Erkrankungen des Osophagus oder des 6so-
phago-gastralen Ubergangs einerseits kom-
plett unauffallig sein konnen und andererseits
bislang keine fiir diese Erkrankungen spezi-
fischen Laborwertverdinderungen etabliert
sind. Trotzdem gibt das ,Routinelabor” unter
Einschluss von Blutbild, Gerinnungsparame-
tern, Elektrolyten, Nieren- und Leberwerten
einen unverzichtbaren Einblick in die Grund-
kondition des Patienten und ist fiir die nach-
folgende invasive (endoskopische) Diagnostik
(in der Regel mit Biopsiegewinnung) unver-
zichtbar.

Von entscheidender Bedeutung ist die appa-
rative Diagnostik (s. auch Infobox 5.2, 5.3 und
5.4). Hierbei ist die diagnostische Endoskopie
die zentrale Untersuchung, durch die in Kom-
bination mit der Biopsieentnahme die Dia-
gnose ggf. gestellt werden kann. In Abhdngig-
keit der damit erhobenen Befundlage folgen
dann weitere Untersuchungen.

5.3 Vorstellung beim Oberarzt und weitere

Planung

Nach Zusammentragen aller Befunde
und weiterer Planung rufen Sie lhren
Oberarzt zur Besprechung des wei-
teren Vorgehens in die Ambulanz. Was
berichten Sie?

Der 68-jdhrige Patient leidet seit etwa 4 Mo-
naten unter progredienter Dysphagie fiir feste
Speisen, die mit einem Gewichtsverlust von
15 kg einhergeht. Anamnestisch bestehen als
Risikofaktoren langjdhriger Nikotin- und Al-
koholabusus. Refluxbeschwerden bestanden
in der Vorgeschichte nicht. An Begleiterkran-

kungen ist seit etwa 10 Jahren eine chronisch
obstruktive Lungenerkrankung bekannt, die
derzeit bedarfsweise mit einem B,-Sympatho-
mimetikum behandelt wird. Entsprechend
ergab die korperliche Untersuchung einen su-
personoren Klopfschall, ein abgeschwachtes
Atemgerdusch beidseits und wenig verschieb-
liche Lungengrenzen. Es fielen ansonsten
keine richtungweisenden Befunde auf. Insbe-
sondere waren auch keine Lymphome palpa-
bel. Es besteht der Verdacht auf das Vorliegen
eines Osophaguskarzinoms. Das Routinelabor
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ist abgenommen und der Patient ist fiir eine
fiir morgen angemeldete Osophago-Gastro-
Duodenoskopie einschlieBlich Biopsieent-
nahme aufgekldrt. Gerinnungshemmende

5.4 Labordiagnostik

Es existieren keine spezifischen Laborwerte, die zur
Eingrenzung der Diagnose eines Karzinoms des
Osophagus oder von Adenokarzinomen des 6so-
phago-gastralen Ubergangs hilfreich sind!

Die Durchfiihrung spezieller Labor-Untersu-
chungen ist nur in Abhdngigkeit von thera-
peutischen Manahmen indiziert. Ist z.B. die

5.4 Labordiagnostik

Medikamente wie Aspirin nimmt der Patient
nicht. Fiir heute sind ein Rontgen-Thorax in 2
Ebenen und ein Ruhe-EKG angemeldet.

Applikation einer Chemotherapie vorgesehen,
ist in der Regel (vor allem im Hinblick auf die
Gabe nephrotoxischer Medikamente wie z.B.
Cisplatin) die Bestimmung der Kreatinin-
Clearance obligat. Prdoperativ ist {iberdies die
Durchfiihrung einer Blutgasanalyse erforder-
lich (der pO,-Wert sollte > 70 mmHg betra-
gen).

Methode Indikation und Sinn der Untersuchung | Ergebnisse des Patienten

»Routinelabor*:
Blutbild, Gerinnung,
Na*, K*, Leberwerte,
Nierenwerte

Tumormarker

Beurteilung der Grundkondition des
Patienten.

Kein Stellenwert in der Diagnostik, da zu
unspezifisch.

SCC: Plattenepithelkarzinome, CA 19-9
und CEA: Plattenepithel- oder Adenokar-
zinome, CA 72-4: Adenokarzinome des
dsophago-gastralen Ubergangs.

5.5 Apparative Diagnostik

diagnostische Methode

obligate Diagnostik

Osophago-Gastro-Duo-
denoskopie (OGD) mit
Biopsieentnahme

m Leukozyten 7.500/ul

Hb 14,6/dl

Thrombozyten 287.000/ul

INR1,1; PTT 32 s

Serum-Natrium 142 mmol/l, Serum-
Kalium 4,6 mmol/I

Kreatinin 0,6 mg/dl, Harnstoff 32 mg/
dl; Kreatinin-Clearance 99 ml/min

CA19-958 kU/I (1), CEA<1 g/l (<)
SCC und CA 72-4 wurden nicht bestimmt.

Indikation und Sinn der Untersuchung [ Ergebnisse des Patienten

Endoskopische und gleichzeitige histolo-  Im Osophaguslumen ist von 25 bis
gische Sicherung der Verdachtsdiagnose 32 cm ab Zahnreihe eine polypose,

Osophaguskarzinom (s. Infobox 5.3).

stenosierende Raumforderung sichtbar,
die mit dem Endoskop nur unter Druck
passierbar ist und mehrfach mit der
Zange biopsiert wird.

Histologisch finden sich trotz des ma-
kroskopisch auffalligen Befundes keine
Pathologien. Erst die erneute Entnahme
von weiteren 10 Biopsien im Rahmen
einer zweiten OGD ergibt die Diagnose
eines maRig differenzierten, verhornen-
den Plattenepithelkarzinoms.

97
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diagnostische Methode Indikation und Sinn der Untersuchung | Ergebnisse des Patienten

Osophagogramm

Rontgen-Thorax in 2
Ebenen

EKG

Spiral-Computertomogra-
fie (Spiral-CT) von Thorax
und Abdomen

Radiologische Durchleuchtungsuntersu-
chung mit Bariumsulfat oder - bei Ver-
dacht auf Fisteln - wasserlslichem Kon-
trastmittel (Gastrografin).

Darstellung tumorassoziierter anatomi-
scher Veranderungen, z.B. Achsenab-
weichungen des Osophagus.
Abschétzung der Lange intramuraler
Stenosen bei endoskopisch nicht passier-
baren Tumoren.

Methode der Wahl bei Verdacht auf
6sophago-tracheale oder -mediastinale
Fisteln.

Basale morphologische Darstellung von
Herz und Lunge.

Basale Darstellung der Herzfunktion;
essentiell fir die Einschatzung der Ope-
rabilitdt.

Evaluation der extramuralen Ausbrei-
tung.

Nachweis von Lymphknoten- und/oder
Fernmetastasen.

Einzelne Wandschichten kénnen im CT
nicht abgegrenzt werden! Hierfiir ist die
EUS (s.u.) die Methode der Wahl.

Im Osophagogramm stenosierender
Prozess von 25 bis 32 cm ab Zahnreihe
(suprabifurkaler Prozess).

Keine Darstellung 6sophago-trachealer
oder -mediastinaler Fisteln.

Emphysemaspekt der Lunge, sonst
keine weiteren Auffalligkeiten.

Sinusrhythmus mit einer Frequenz von
63/min, Indifferenzlagetyp, keine
Blockbilder, keine ST-Streckenverande-
rungen.

Ein wandiiberschreitendes Wachstum
des Tumors ist nicht sicher darstellbar.
Es sind regionale, mediastinale Lymph-
knotenvergréRerungen bis 1,5 cm
Durchmesser sichtbar.

apparative Diagnostik in Abhdngigkeit von Lokalisation und/oder Histologie

Endosonografie (EUS)

Hals-Nasen-Ohren-drzt-

liche Untersuchung

Bronchoskopie

Laparoskopie

Exakte Bestimmung der Tumoreindring-
tiefe und des lokalen Nodalstatus
(Lymphknotenstatus) (s. Infobox 5.4).

Ausschluss einer Rekurrensparese (z.B.
bei Vorliegen eines zervikalen Tumors
oder entsprechendem klinischen Ver-

dacht (Heiserkeit)).

Indiziert bei (suprabifurkal lokalisierten)
Tumoren mit Bezug zum Tracheobron-
chialsystem zum Ausschluss einer Infil-
tration in diesem Bereich.

Bei Infiltration des Tracheobronchial-
systems sind kurative Therapiekonzepte
kontraindiziert!

Bei fortgeschrittenen infrabifurkalen
(distalen) Adenokarzinomen bzw. bei
Karzinomen des 6sophago-gastralen
Ubergangs, die einer kurativen Therapie
prinzipiell zuganglich sind, zum Aus-
schluss einer Peritonealkarzinose und
von Leber- oder entfernten Lymphkno-
tenfiliae.

Bei dem Patienten findet sich eine uT3
uN1-Situation.

,U*“ steht hierbei fiir endoskopischen
Ultraschall.

Unauffalliger Befund, eine Rekurrenspa-
rese kann ausgeschlossen werden.

Unauffallige Bronchoskopie.

Bei dem hier nachgewiesenen Platten-
epithelkarzinom keine Indikation zur
Durchfiihrung einer Laparoskopie.
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diagnostische Methode

Sonografie oder Compu-
tertomografie des Halses

Bei suprabifurkal lokalisierten Tumoren
zum Ausschluss einer zervikalen Lymph-
knotenmetastasierung.

symptomorientierte apparative Diagnostik

Skelettszintigrafie

Schadel-CT (CCT)

Bei Knochenschmerzen oder stattgehab-
ten Frakturen, die ggf. maligner Genese
sein kdnnen, zum Ausschluss von os-
saren Filiae. Bei szintigrafisch positivem
Befund wird der entsprechende Bereich
zusatzlich konventionell radiologisch
untersucht.

Bei Hinweisen auf eine zerebrale oder
zerebelldre Filialisierung (z.B. Schwindel,
Sehstérungen).

innovative apparative Diagnostik

Positronenemissions-
tomografie (PET), in der
Regel mit zusatzlich vor-
geschalterter Computer-
tomografie (PET-CT)

prdoperative Diagnostik

Lungenfunktionspriifung

Echokardiografie

Ergometrie (Belastungs-
EKG)

Detektion von mit anderen Verfahren
nicht nachweisbaren Fernmetastasen.
Diese Technik ist derzeit noch dem Stu-
dienkontext vorbehalten und v.a. bei
vermeintlich operablen, aber lokal fort-
geschrittenen Befunden interessant. Das
Verfahren kann auch mit dem CT kombi-
niert werden (PET-CT) und so eine exak-
te Lokalisation von Tumormanifestatio-
nen ermoglichen.

Eine ausreichende Lungenfunktion (for-
ciertes exspiratorisches Volumen in der
1. Sekunde (FEV,) > 70%) ist entschei-
dend fiir den positiven Ausgang operati-
ver Eingriffe am Osophagus, da pulmo-
nale Komplikationen wesentlich die
perioperative Mortalitdt beeinflussen.

V.a. Bestimmung der linksventrikuldren
Funktion; die Ejektionsfraktion sollte
22,5 |/min betragen.

Indiziert bei Verdacht auf Vorliegen einer
koronaren Herzkrankheit (KHK).

5.5 Apparative Diagnostik

Indikation und Sinn der Untersuchung [ Ergebnisse des Patienten

Hals-CT unauffallig.

Kein Hinweis auf das Vorliegen von
ossdren Filiae, daher wird keine Ske-
lettszintigrafie durchgefiihrt.

Der Patient ist neurologisch asympto-
matisch. Deshalb wird keine Schadel-
CT-Untersuchung veranlasst.

Bei dem Patienten wird keine PET-Un-
tersuchung durchgefiihrt, da es sich
hierbei derzeit nicht um eine Routine-
untersuchung, sondern um ein (noch)
experimentelles Verfahren handelt.

Die Lungenfunktion des Patienten ist
befriedigend (FEV, 76%).

Auswurffraktion 3 I/min, keine Hin-
weise auf ein Vitium.

Wegen der vom Patienten geklagten
Thoraxschmerzen wird eine Ergometrie
veranlasst, die keine Auffalligkeiten
zeigt.
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Infobox 5.2

1. Anamnese

Die Ursache einer Schluckstérung Idsst sich in
iber 90% durch Erhebung der Anamnese ein-
grenzen!

2. Endoskopie

Hier konnen insbesondere entziindliche und
neoplastische Prozesse morphologisch detek-
tiert werden.

3. Osophagogramm

Die Durchleuchtungsdarstellung des Osopha-
gus unter Schlucken eines réntgendichten
Kontrastmittels (Bariumsulfat) dient dem
Nachweis von Funktionsstérungen (z.B. verzo-
gerte Passage) und topografischen Verdnde-
rungen (z.B. Divertikel, Hernien, Fisteln, Ver-
drangungen durch Nachbarorgane) sowie der
intraluminalen Lokalisation und Ausdehnung
von nicht mit dem Endoskop passierbaren Ste-
nosen. Bei klinischem Verdacht auf Fisteln
muss ein wasserlosliches Kontrastmittel (Gas-
trografin) verwendet werden.

Diagnostische MaBnahmen bei Dysphagie

4. Manometrie, pH-Metrie, Szintigrafie
Weitergehende Untersuchungen zur ursach-
lichen Abkldrung einer Dysphagie sind die
Druckmessung in der Speiseréhre (Manome-
trie), durch die z.B. durch Spasmen bedingte
Storungen der Peristaltik nachweisbar sind,
die Bestimmung der pH-Werte in der Speise-
rohre (pH-Metrie), mit der Refluxbeschwer-
den (auch ohne endoskopischen Nachweis ei-
ner Refluxdsophagitis) detektiert werden kon-
nen, und die Magenentleerungsszintigrafie,
bei der mittels eines szintigrafisch detektier-
baren Kontrastmittels (bei fehlendem Hinweis
auf das Vorliegen einer organischen Stenose)
der Nachweis einer Magenentleerungsstérung
(z.B. durch eine diabetische autonome Neuro-
pathie bedingt) gefiihrt werden kann.

Die Diagnosestellung bei unklarer Dysphagie ge-
lingt in nahezu allen Fillen durch Erhebung der
Anamnese sowie Durchfiihrung einer Endoskopie
und/oder eines Osophagogramms. Nur in seltenen
Fallen sind die unter 4. aufgefiihrten Spezialunter-
suchungen erforderlich.

Infobox 5.3

Osophaguskarzinom

Einfache und sehr aussagekrdftige Methode
zum Ausschluss organischer (morphologi-

Abb. 5.1 Plattenepithelkarzinom mit Verle-
gung des Osophaguslumens.

Osophago-Gastro-Duodenoskopie (OGD) bei Verdacht auf

scher) Auffilligkeiten, v.a. im Bereich des Oso-
phagus und des &sophago-gastralen Uber-
gangs, aber auch des Pharynx, Magens und
Duodenums.

Bei Verdacht auf ein Osophaguskarzinom ist
zur definitiven (histologischen) Diagnose-
sicherung die Entnahme von 10 Biopsien er-
forderlich.

Bei makroskopisch malignomverdachtigem Befund
und negativem bioptischem Ergebnis muss die
Biopsieentnahme unbedingt wiederholt werden!

Die differenzialdiagnostische Abgrenzung ge-
geniiber einem von auRen in das Osophagus-
lumen eingewachsenem Bronchialkarzinom
(Plattenepithelkarzinom) kann aufgrund des
alleinigen bioptischen Befundes im Einzelfall
schwierig sein. Deshalb ist eine kombinierte
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Infobox 5.3

Abb. 5.2 Ausgepragtes Adenokarzinom mit
Obstruktion des Lumens und Blutung.

endoskopische und CT-morphologische Be-
trachtung erforderlich, ggf. erganzt durch eine
Bronchoskopie.

Infobox 5.4

Endosonografie (EUS - Endoskopischer Ultraschall)

Die Endosonografie ist in Verbindung mit der
Computertomografie insbesondere fiir die
(therapeutisch maRgebliche) Differenzierung
zwischen Tumoren der Kategorien T1-T2 ge-
geniliber T3-T4 entscheidend. Bei Kombinati-
on beider Methoden gelingt in > 90% die ex-
akte Bestimmung der Tumoreindringtiefe.

Vorteile der EUS

m Der topografische Unterschied zwischen
den Kategorien T1 und T2 liegt im Millime-
terbereich, der sich nur mittels der EUS
zuverldssig darstellen lasst (s. Abb. 5.3).

m Sehr gute Mdglichkeit zur Bestimmung
des lokalen Nodalstatus (Lymphknotensta-
tus) — in etwa 70% der Félle stimmt der
endosonografische mit dem postoperativ
erhobenen histo-pathologischen Befund
berein.

m Bei einem stenosierenden Tumor kann die
EUS ggf. mit einer Minisonde durchgefiihrt
werden.

Indikation

Die Durchfiihrung der EUS ist nur im Hinblick
auf therapeutische Konsequenzen sinnvoll
(z.B. Applikation einer neoadjuvanten (Radio-)

L. epithelialis
mucosae

Tela submucosa

Auch Entziindungen des Osophagus kdénnen zu
Wandverdickung oder lokalen Lymphknotenver-
groBerungen fiihren. Deshalb ist die Endosonogra-
fie beim Osophaguskarzinom immer nur in Verbin-  Abb. 5.3 Schematische Darstellung der Ein-
dung mit der Histologie aussagekrdftig. dringtiefen der TNM-Stadien Tis bis T3.

Adventitia
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Infobox 5.4

Chemotherapie, primare chirurgische Resek-
tion oder lokale Exzision). Bei Inoperabilitdt
des Patienten (z.B. bei Fernmetastasen und/
oder schlechtem Allgemeinzustand bzw. gra-
vierenden Komorbiditdten) ist diese Methode
nicht indiziert.

Abb. 5.4 Endosonografisches Bild eines echo-
armen, invasiv wachsenden Osophaguskarzi-
noms, das die Wand bis zur Adventitia zerstort
(T3N1).

5.6 AbschlieBende Bewertung und

Diagnosestellung

Fassen Sie abschlieBend die Ergebnisse
der Diagnostik zusammen!

Entsprechend der anamnestisch gestellten
Verdachtsdiagnose und dem intraluminalen
makroskopisch (endoskopisch) erhobenen
Befund gelang bei dem Patienten der histolo-
gische Nachweis eines Osophaguskarzinoms,
das einem madRiggradig differenzierten (G2)
Plattenepithelkarzinom mit Lokalisation im
mittleren bis distalen Drittel der Speiserohre
(25 bis 32cm ab Zahnreihe) entsprach. Das
endosonografisch und CT-morphologisch er-

mittelte Tumorstadium (uT3 uN1 cMO) be-
sagt, dass es sich um ein lokal fortgeschritte-
nes Karzinom handelt (Stadieneinteilung,
s. Steckbrief). Der Patient wies hinsichtlich Al-
ter und Risikokonstellation typische Merk-
male fiir die gestellte Diagnose auf.

Ein differenzialdiagnostisch in Erwdgung zu
ziehendes, von aufRen in den Osophagus ein-
gewachsenes Bronchialkarzinom (Plattenepi-
thelkarzinom) konnte mittels Endosonografie
und CT-Diagnostik ausgeschlossen werden.

5.7 Therapeutisches Vorgehen

Welche grundsatzlichen Therapiean-
sitze gibt es beim Osophaguskarzi-
nom?

Es ist prinzipiell zu unterscheiden zwischen
prdoperativen (neoadjuvanten) Therapiean-
sdtzen, chirurgischer Resektion mit kurativer
Zielsetzung (auch minimal-invasive endosko-
pische, thorakoskopische oder laparoskopische
Methoden), postoperativen (adjuvanten) The-
rapieformen und MafRnahmen zur palliativen

Behandlung (z.B. Chemotherapie, Sicherstel-
lung der Nahrungspassage, Schmerztherapie).
Grundsatzlich ist die vollstandige Entfernung
des Primirtumors beim Osophaguskarzinom
die beste Behandlung zur Sicherung der Ernah-
rung. Sofern der Befund nicht primar operabel
ist oder eine palliative (inoperable) Situation
vorliegt, kommen verschiedene minimal-in-
vasive Verfahren zur Sicherung der Nahrungs-
passage in Betracht.
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Infobox 5.5

Therapie des Osophaguskarzinoms

Chirurgische Resektion

Stadienadaptierte Behandlung von

Osophaguskarzinomen

m frithe Tumoren (pTis, gut differenzierte
Mukosatumoren < 2 cm (uT1, uN0))
In-toto-Entfernung durch endoskopisch
durchftihrbare Mukosaresektion oder
durch die radikalere Osophagusresektion,
damit kurative Therapie.

m zervikale, lokalisierte Tumoren
(jedes T, jedes N, MO0)

Bis auf wenige Ausnahmen schwer opera-
bel, besonders haufige Rezidive. Es exis-
tiert kein therapeutisches Standardvorge-
hen, hdufig wird jedoch die Durchfiihrung
einer definitiven Radiochemotherapie
(definitiv im Sinne von keiner nachfol-
genden zusétzlichen Operation) empfoh-
len.

m intrathorakale, lokalisierte Tumoren
(T1-2, NO, MO)

Primare chirurgische Resektion unter Be-
achtung der Kontraindikationen (z.B. Alter,
Allgemeinzustand und/oder Begleiterkran-
kungen): subtotale Osophagusresektion
mit abdominaler und mediastinaler
Lymphadenektomie (2-Feld-Dissektion)
bzw. bei suprabifurkal lokalisierten Lasi-
onen unter zusétzlicher zervikaler Lymph-
adenektomie (3-Feld-Dissektion).

m intrathorakale, lokal fortgeschrittene
Tumoren (uT3-4, NX, MO oder uT1-2,
N+, MO0)

Oft nicht vollsténdig resektabel, hdufige
Rezidive. Obwohl die primare Resektion in
Deutschland derzeit noch die Standardthe-
rapie darstellt, sollten Patienten mit lokal
fortgeschritten Tumoren moglichst inner-
halb von klinischen Studienprotokollen
behandelt werden (neoadjuvante Chemo-
radiotherapie mit oder ohne Operation).

m metastasierte Tumoren (jedes T,
jedes N, M1)

Bei Patienten mit gutem Allgemeinzu-
stand kann durch eine Kombinationsche-
motherapie (z.B. Cisplatin/5-Fluorouracil)
in etwa 30-40% der Félle ein Tumoranspre-
chen erreicht werden. Ob eine derartige
Therapie auch einen Uberlebensvorteil
bedeutet, ist offen.

Palliative Therapie der Dysphagie

Erhalt bzw. Wiederherstellung der Nahrungspassa-
ge sind beim Osophaguskarzinom vordringlich!

Grundsétzlich ist die vollstdndige Entfernung
des Primartumors beim Osophaguskarzinom
die beste Behandlung zur Sicherung der Er-
nahrung. Sofern der Befund nicht primar ope-
rabel ist oder eine palliative (inoperable) Situa-
tion vorliegt, kommen verschiedene minimal-
invasive Verfahren zur Sicherung der Nah-
rungspassage in Betracht, die teilweise mitein-
ander konkurrieren. Standardempfehlungen
fiir die palliative Behandlung einer Schlucksto-
rung beim Osophaguskarzinom existieren
nicht, Gber entsprechende MaRnahmen wird
bei jedem Patienten individuell entschieden.

m Bougierung oder pneumatische Dilata-

tion

- Prinzip: Aufdehnung von Tumorsteno-
sen im Osophagus mittels réntgendich-
ter Kunststoffbougies oder pneuma-
tischer Ballondilatation.

- Bougierungsbehandlung: Zundchst
wird ein Fiihrungsdraht bis in den Ma-
gen vorgeschoben, Giber den anschlie-
Rend sequentiell Kunststoffbougies mit
zunehmendem Durchmesser und wenig
traumatisierenden, spitz zulaufende
Enden durch die Stenose vorgeschoben
werden (Bougie - stabférmiges Instru-
ment zur Dehnung oder Erweiterung
von Verengungen in Hohlgdngen, hier
der Speiserohre).

- Pneumatische Dilatation: Ein Ballon
wird in das Areal der Stenose eingefiihrt
und aufgeblasen. Durch die Wirkung
radidrer Krafte wird die Stenose er6ff-
net.

- Indikation: Vorbereitende MaBnahme
zur Eroffnung des Lumens z.B. vor einer
Stentimplantation oder einem minimal-
inavasiven lokalen Therapieverfahren
wie der Argonplasmakoagulation (s.u.).

- Komplikationen: Osophagusperforati-
on, Blutung (5-10% der Falle).

= Implantation von Kunststofftuben (nur
noch selten angewandtes Verfahren)

- Prinzip: Einbringen von starren Kunst-
stofftuben in das Stenoseareal. Wegen
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des starren Durchmessers der Tuben
zunichst Bougierung des Osophaquslu-
mens auf einen Diameter von = 15 mm.

- Indikation: Uberbriickung von Tumor-
stenosen, Abdichtung einer 6sophago-
trachealen Fistel. Cave: Keine Therapie
von kardianahen oder hochsitzenden
Stenosen (Aspirationsgefahr)!

- Komplikationen: Perforation, Tubusdis-
lokation, Blutung (10-15% der Félle).

= Implantation von selbstexpandierenden

Metallstents (sehr hadufig eingesetztes

Verfahren)

- Prinzip: Einlegen eines Metallstents,
der sich nach Positionierung in der
Stenose selbststandig entfaltet. Dieser
ist von einer Plastikmembran umbhiillt
und wird iber einen Applikationskathe-
ter eingefiihrt. Durch Zuriickziehen der
Plastikumhiillung wird der Stent frei-
gesetzt und expandiert dann selbst-
standig auf einen Durchmesser von
16-25mm. Da der Stent einschlieRlich
des Applikationskatheters einen maxi-
malen Diameter von nur 7-10 mm
aufweist, ist in der Regel keine vorhe-
rige Bougierung erforderlich.

- Indikation: Uberbriickung von Tumor-
stenosen (auch anguldrer Stenosen),
Fistelabdichtung (nur gecoatete/be-
schichtete Stents).

- Komplikationen: Perforation, Prothe-
sendislokation, Blutung (< 5%), retro-
sternales Druckgefiihl (haufig).

- Besonderheiten: Bei Stentokklusion
(Tumoriiberwucherung durch die Stent-
maschen hindurch) kann das Lumen
z.B. durch eine Laser- oder Argonplas-
makoagulationstherapie wieder durch-
gdngig gemacht werden. Die Stentein-
lage ist vor oder wdhrend der Durchfiih-
rung einer neoadjuvanten Radiochemo-
therapie problematisch (erhohtes Risiko
der Fistelbildung oder Perforation, hohe
Dislokationsgefahr bei Therapieanspre-
chen, da am riickldufigen Tumorgewe-
be kein ausreichender Halt mehr ge-
wahrleistet ist).

m Thermische Laserkoagulation

- Prinzip: Sequenzielle Koagulation von
Tumorgewebe in 2-3 Sitzungen. Die
von einem Nd-YAG (Neodymium-Yttri-
um-Aluminium-Granat)-Laser abgege-
bene Strahlenenergie wird im Gewebe
absorbiert und in Warme umgewan-

delt, woraus eine thermische Gewe-
benekrose resultiert.

Indikation: Wiederer6ffnung kurzstre-
ckiger, polypoider Tumorstenosen.
Komplikationen: Fistelbildung, Perfora-
tion (10-15% der Félle).

Argonplasmakoagulation (APC-Therapie)

Prinzip: Tumordestruktion {iber hoch-
frequente Energie: Thermisches Verfah-
ren, das auf der Abgabe von Hochfre-
quenzstrom Uber ionisiertes Argongas
beruht und nur eine begrenzte Ein-
dringtiefe von 2-3 mm aufweist, was
die Perforationsgefahr gegentiber der
Behandlung mit einem herkémmlichen
Nd-YAG-Laser deutlich reduziert.
Besonderheiten: Die therapeutische
Wirkung ist allerdings hinsichtlich der
Destruktion groRfldchiger, exophytisch
wachsender, stenosierender Tumoren
begrenzt.

Photodynamische Therapie (PTD)

Prinzip: Innovatives nicht-thermisches
lokoregionares Verfahren: 1-2 Tage
nach i.v.-Applikation eines insbesonde-
re in Tumorzellen akkumulierenden
Photosensitizers (z.B. Photofrin) erfolgt
eine lokale Lasertherapie, durch die
selektiv Tumorzellen zerstort werden.
Indikation: Experimentelles Verfahren
(derzeit nur in wenigen spezialisierten
Zentren) zur lokalen Destruktion auch
groRflachiger Tumorformationen.
Komplikationen: Fistelbildung, Strik-
turen, Photosensibilitét.

Intraluminale Bestrahlung in Afterloa-
dingtechnik (Nachladetechnik)

Prinzip: Lokale intraluminale Radiothe-
rapie: Lokales Einbringen einer Strahlen-
quelle (Iridium 192). Vorteil: geringe
Eindringtiefe von 2-3 mm mit konseku-
tiver Schonung der umliegenden Struk-
turen.

Indikation: Er6ffnung von Tumorsteno-
sen.

Komplikationen: Lokale Induktion von
Ulzera, Nekrosen, Blutungen und konse-
kutiven Stenosen.

Besonderheiten: Untergeordnete Be-
deutung in der Lokaltherapie des Oso-
phaguskarzinoms.

Ethanolinjektion

Injektion von (tumorzelllytischem)
hochprozentigem Alkohol via Endosko-
pie in exophytisch wachsende Lasionen.
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- Indikation: Therapiemdglichkeit bei
Patienten, flr die eine Implantation von
selbstexpandierenden Metallstents
nicht in Betracht kommt.

- Komplikationen: Ulzera, Fieber,
Schmerzen.

- Besonderheiten: Nicht geeignet zur
Behandlung fibrosierender Tumore.

Welche Therapie kommt bei Ihrem
Patienten in Frage? Begriinden Sie lhre
Entscheidung!

Bei einem lokal fortgeschrittenen, intrathora-
kal lokalisierten Plattenepithelkarzinom im
UICG-Stadium IIT (uT3 uN1 cMO, s. Steckbrief)
wadre prinzipiell die primdre chirurgische Re-
sektion indiziert. Weil Tumoren in diesem
Stadium einerseits hdufig nicht komplett re-
seziert werden kénnen und andererseits die
Rezidivhdufigkeit nach primdrer Resektion
sehr hoch ist (etwa 85%), erscheint bei un-
serem Patienten jedoch grundsatzlich die
Durchfiihrung eines (neo)adjuvanten Thera-
pieverfahrens im Rahmen einer klinischen
Studie sinnvoll.

Voraussetzung fiir den Studieneinschluss sind
insbesondere die histologische Sicherung der
Erkrankung, ein addquater Allgemeinzustand
des Patienten, Alter < 75 Jahre, eine ausrei-
chende Knochenmarkreserve (Leukozyten
> 4.000/ul, Thrombozyten > 150.000/pl), eine
ausreichende Nierenfunktion (Kreatinin-
Clearance > 60 ml/min.), ausreichende Lun-
genfunktion (FEV, > 70%) und auch das
schriftliche Einverstandnis des Patienten nach
ausfiihrlicher Aufkldrung. Ausschlussgriinde
fiir eine Studienteilnahme wadren eine vorbe-
stehende maligne Erkrankung anderer Art

1. Block (3 Tage)
3 Wochen Pause
Chemotherapie 2. Block (3 Tage)
3 Wochen Pause

3. Block (3 Tage)

10 Tage Pause
Bestandsaufnahme
(Endoskopie, Bildgebung)
Radiochemotherapie 4. Block (8 Tage)
Radiotherapie 5. Block (21 Tage)

oder ein gleichzeitig vorliegender Zweittu-
mor, eine nicht kontrollierte Infektion bzw.
das Vorliegen einer Schwangerschaft oder
Stillzeit.

Da der Patient die genannten Kriterien fiir
eine Studienteilnahme erfiillte, wurde er in
eine Studie eingeschlossen, in der die Pati-
enten nach dem Zufallsprinzip einer neoadju-
vanten Radiochemotherapie und anschlie-
Benden Operation vs. einer hoher dosierten
Radiochemotherapie ohne Operation (defini-
tive Radiochemotherapie) zugelost wurden.

Wie geht es mit lhrem Patienten wei-
ter? Wie sieht der Terminplan fiir die
Behandlung aus?

Da der Patient unter ausgeprdagten Schluck-
beschwerden und zunehmendem Gewichts-
verlust litt, wurde bei ihm zur Erndhrungs-
sicherung zundchst vor Therapiebeginn eine
PEG (perkutane endoskopische Gastrosto-
mie)-Sonde eingelegt — v.a. weil unter einer
Radiotherapie initial aufgrund einer lokalen
Schleimhautschwellung eine Verschlechte-
rung der Dysphagie zu erwarten ist. Die Im-
plantation eines selbstexpandierenden Me-
tallstents wurde nicht in Erwdgung gezogen
(Gefahr der Stentdislokation bei Tumorriick-
bildung unter Chemoradiotherapie).

4 Wochen Pause (Abklingen der NW)

opP

1. Tag
22.Tag
44.Tag
insgesamt
3 Wochen
Pause
66. Tag
75.Tag
Abb. 5.5 Zeitablauf der
132. Tag

Therapie.
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Der Patient wurde dann alle 3 Wochen jeweils
fiir 3 Tage unter stationdren Bedingungen mit
einer Kombinationschemotherapie behandelt
(Folsdure, Etoposid, 5-Fluorouracil, Cisplatin).
10 Tage nach Beendigung von 3 Blécken (9
Wochen) dieser chemotherapeutischen Be-
handlung fand zundchst eine Bestandsauf-
nahme statt (u.a. Endoskopie, Osophago-
gramm, Computertomografie). 3 Wochen
nach Abschluss der Chemotherapie wurden

Osophaguskarzinom
Englische Bezeichnung: esophageal cancer.

Definition

Unter dem Begriff Osophaguskarzinom wer-
den alle malignen epithelialen Tumoren des
Osophagus zusammengefasst.

Epidemiologie

Weltweit werden 400.000 Neuerkrankungen
und 340.000 Todesfdlle pro Jahr registriert. Es
handelt sich um die sechsthdufigste krebsbe-
dingte Todesursache. In Deutschland liegt die

eine kombinierte Radiochemotherapie fiir 8
Tage und danach eine alleinige Strahlenthera-
pie fiir weitere 21 Tage durchgefiihrt. 4 Wo-
chen nach Abschluss der Radiotherapie (nach
Abklingen akuter Nebenwirkungen) erfolgte
die subtotale Osophagusresektion mit abdo-
minaler und mediastinaler Lymphadenekto-
mie. 3 Wochen nach der Operation nahm der
Patient einen 4-wdchigen Kuraufenthalt war.

jahrliche Inzidenz bei 4-5 Fallen/100.000 Ein-
wohner. Die Erkrankung betrifft bevorzugt
das mdnnliche Geschlecht (Mdnner : Frauen >
3:1). Der Hdufigkeitsgipfel liegt zwischen dem
6. und 7. Lebensjahrzehnt.

Atiologie

Plattenepithel- und Adenokarzinome weisen
teilweise eine unterschiedliche Atiologie auf.
Hier ist insbesondere zu beachten, dass Ade-
nokarzinome hdufig bei Nichtrauchern auf-
treten, die einen Barrett-Osophagus als pri-
disponierende Erkrankung aufweisen.

Risikofaktoren fiir das Entstehen von Plattenepithel- und Adenokarzinomen

Risikofaktoren Plattenepithel- J| Adenokarzinom
karzinom

Rauchen 4t o
Alkohol + -
Barrett-Osophagus . et
Refluxsymptomatik - +r
Adipositas - +
Armut ++ -
Achalasie 4 .
Kaustische Stenose o -
Palmoplantare Keratome (Tylosis) ot .
Plummer-Vinson-Syndrom +tt -
Anamnese fiir Kopf-Hals-Tumoren +H++ -
Anamnese fiir Radiatio, z.B. bei Mamma-Ca +++ +4++
Haufiger Genuss extrem heiRer Getranke 4 -
Einnahme von B-Blockern, Anticholinergika, Amino- - +

phyllinen
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Lokalisation

Adenokarzinome sind in etwa 75% der Fille
im distalen Drittel, Plattenepithelkarzinome
zu 85% im mittleren und distalen Drittel der
Speiseréhre lokalisiert.

Histologie

Zu 95% handelt es sich um Adeno- oder Plat-
tenepithelkarzinome. In Deutschland betrdgt
das Verhdltnis zwischen diesen beiden For-
men noch etwa 1:5 zugunsten der Plattenepi-
thelkarzinome, wdhrend in den USA die Rela-
tion bereits ausgeglichen ist (1:1).

Seltene Formen umfassen u. a. kleinzellige
Karzinome (2%), adenoidzystische Karzinome
(0,5-1%), Sarkome (Raritdt), Melanome (Rari-
tdt), GIST - gastrointestinale Stromatumoren
(Raritdt) und Karzinoide (Raritdt).

Pathophysiologie
Der genaue pathogenetische Mechanismus ist

derzeit unklar. Zahlreiche Hinweise deuten
darauf hin, dass sowohl das Plattenepithel- als

TNM-Stadien bei Osophaguskarzinom

Befall regionarer Lymphknoten

AusmaR des Primartumors und seiner lokalen Ausbreitung

Tx Primartumor nicht beurteilbar

TO kein Anhalt fiir Primartumor

Tis Primartumor in situ

T1 Tumor infiltriert Lamina propria oder Submukosa
T2 Tumor infiltriert Tunica muscularis

T3 Tumor infiltriert Adventitia

T4 Tumorinfiltration in benachbarte Strukturen

NX regiondre Lymphknoten nicht beurteilbar

NO keine regiondren Lymphknotenmetastasen

N1 regiondre Lymphknotenmetastasen

MX Fernmetastasen nicht beurteilbar

MO keine Fernmetastasen

M1 Fernmetastasen

M1a oberes Drittel des Osophagus: Befall zervikaler Lymphknoten

unteres Drittel des Osophagus: Befall zéliakaler Lymphknoten

M1b andere Fernmetastasen

auch das Adenokarzinom des Osophagus ana-
log der Adenom-Karzinom-Sequenz beim Ko-
lonkarzinom aus Epitheldysplasien einherge-
hend mit einer Akkumulation diverser gene-
tischer Alterationen entsteht. Insbesondere
beim Plattenepithelkarzinom soll die Fre-
quenz der Genmutationen mit der Exposition
gegeniiber toxischen Stoffen (z.B. Nikotin)
korrelieren, wihrend Adenokarzinome hdufig
auf dem Boden einer Barrett-Schleimhaut
entstehen.

Stadieneinteilung - TNM-System

Das TNM-System stellt eine fiir alle Tumorar-
ten standardisierte Nomenklatur dar, durch
die die anatomische Tumorausbreitung dar-
gestellt wird. Die in diesem System charakte-
risierten 3 Kategorien (T-, N-, und M-Katego-
rie) sind definiert als das AusmaR des Primar-
tumors mit dem Ausmal3 seiner lokalen Aus-
breitung (T), dem Lymphknotenbefall (N) so-
wie dem Vorhandensein bzw. der Abwesen-
heit von Fernmetastasen (M). In Abhdngigkeit
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UICC-Stadiengruppierung und 5-Jahres-Uberlebenswahrscheinlichkeit bei Osophagus-

karzinom

UICC-Stadium TNM-Aquivalent 5-Jahres-Uberlebenswahrscheinlichkeit

0 Tis NO MO
| T1 NO MO
1A T2-3 NO MO
1B T1-2 N1 MO
1]l T3 N1 MO
T4 NO-1 MO
IVA jedes T jedes N M1a
IVB jedes T jedes N M1b

von der jeweiligen Tumorart werden Beson-
derheiten der jeweiligen Tumorbiologie be-
riicksichtigt. Uberdies wird eine pritherapeu-
tisch erhobene klinische Klassifikation (TNM)
von einer mit histo-pathologischen Befunden
belegten Klassifikation (pTNM) unterschie-
den. Fiir das Osophaguskarzinom ergibt sich
die obige TNM Stadieneinteilung (s. auch
Abb. 5.3).

Klinik

m In der Regel keine Frithsymptome.

m Spdtsymptome: Dysphagie, Gewichtsver-
lust und/oder retrosternale Schmerzen.

Metastasierungswege

m In der Regel zuerst Lymphknotenmetasta-
sen {iber das in der Submukosa gelegene
o0sophageale Lymphdrainagesystem.

m Proximale Lage: himatogene Metastasie-
rung in die Lunge iiber kleine vendse Ab-
fliisse, die in die V. cava miinden.

m Distale Lage: hamatogene Filialisierung in
die Leber iiber die in die V. portae miin-
denden vendsen Abflusswege.

m Distale Adenokarzinome bzw. Adenokarzi-
nome des 6sophago-gastralen Ubergangs:
Peritonealkarzinose bei etwa 20% der
Patienten.

Diagnostik

(s. Abschnitte 5.1, 5.2 und 5.5, Infobox 5.3 und

5.4)

® Anamnese

m korperliche Untersuchung

m Osophagoskopie mit histologischer Siche-
rung durch Entnahme von multiplen Biop-
sien (10)

>95%

50-80%
30-40%
10-30%
10-15%

<5%
<1%

m Osophagogramm bei zervikal lokalisierten
Tumoren und/oder Verdacht auf das Vor-
liegen einer Fistel in das Bronchialsystem
oder das Mediastinum

m Rontgen-Thorax in 2 Ebenen

Computertomografie (Thorax, Abdomen)

m Endosonografie nur bei potenziell operab-
ler Situation

m Bronchoskopie bei Tumoren mit Bezug
zum Tracheobronchial-System

m Laparoskopie bei infrabifurkal lokalisier-
ten (distalen) Adenokarzinomen

m Sonografie oder Computertomografie
des Halses bei suprabifurkal lokalisierten
Tumoren

Differenzialdiagnosen
m Peptische Stenose
- Definition: Narbige Stenose bei Reflux-
krankheit
- Klinik: Sodbrennen (v.a. postpran-
dial), LuftaufstoRen, Aggravation der
Beschwerden lageabhdngig (u.a. beim
Biicken, Pressen, Riickenlage) und situ-
ativ (Stress)
- Diagnostik: Anamnese, Endoskopie mit
Biopsieentnahme
m Zenker-Divertikel
- Definition: Pseudodivertikel mit Mu-
kosaausstiilpung durch Muskelliicken
dorsal der oberen Osophagusenge
- Klinik: retrosternales Druckgefiihl,
Regurgitation von Speisen, Hustenreiz
nach Nahrungsaufnahme, gurgelndes
Gerdusch beim Trinken von Fliissig-
keiten
- Vorkommen: v.a. bei Mannern im
fortgeschrittenen Lebensalter
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Diagnostik: Osophagogramm (was-
serldsliches Kontrastmittel wegen
Aspirationsgefahr!), Rontgen-Thorax,
Endoskopie, ggf. Manometrie

m Achalasie

Definition: Stérung der Erschlaffung
des unteren Osophagussphinkters
Klinik: Dysphagie (hdufig seit Jahren),
oft Regurgitation von Speisen, ev. Ge-
wichtsverlust

Vorkommen: meist im mittleren Le-
bensalter (3.-5. Dekade)

Diagnostik: Osophagogramm, Endo-
skopie mit Biopsieentnahme (Aus-
schluss maligner Genese), Manometrie,
Endosonografie

m Osophagitis

Genese: infektios, v.a. unter Immun-
suppression (AIDS, Steroide, Zytostati-
ka), medikamentos (u.a. Tetrazykline),
physikalisch (z.B. radiogen), chemisch
(z.B. Sduren- oder Laugenveritzung)
Klinik: Dysphagie (Symptomatik seit
Tagen), Odynophagie, retrosternales
Brennen

Diagnostik: Anamnese, Endoskopie
(ggf. mit Biopsieentnahme)

m Diffuser Osophagusspasmus (primar
oder sekundar)

Definition: Neuromuskuldre Erkran-
kung mit unkoordinierten tubuldren
Kontraktionen des distalen Osophagus
Klinik: krampfartige, retrosternale
Schmerzen, die intermittierend auftre-
ten; kein Gewichtsverlust

Diagnostik: Manometrie, Osophago-
gramm

m Osophagusmembranen oder -ringe

z.B. Schatzki-Ring: Ora serrata (v.a. bei
axialer Hiatushernie als ringférmige
Struktur ausgebildet), die das Osopha-
guslumen mechanisch einengt
Diagnostik: Endoskopie

m Chagas-Krankheit

Definition: Mega6sophagus durch
Infektion mit Parasiten (Trypanosoma
cruzi) und dadurch bedingter Zersto-
rung der intramuralen Nervengangli-
enzellen

Diagnostik: Osophagogramm, Sero-
logie

m Sklerodermie

Definition: Kollagenose mit Fibrose
von Haut und inneren Organen (u.a.
Motilititsstérung des Osophagus)

- Klinik: charakteristische Hautver-
dnderungen (u.a. Raynaud-Syndrom,
Mikrostomie, mimische Starre des
Gesichtes) einhergehend mit Dys-
phagie

- Diagnostik: klinische Symptomatik,
immunpathologisches Labor (ANA (an-
tinukledre Antikdrper) (90%), ggf. Anti-
SCL 70 Antikorper (Antitopoisomerase),
ggf. ACA (Anti-Zentromer-Antikdrper),
Kapillarmikroskopie, Endoskopie, Oso-
phagogramm

Psychogene Dysphagie (,,Globus pha-

ryngeus“)

- Klinik: Fremdkorper- bzw. ,KloR-
gefiihl“, das sich bei wiederholtem
Schluckakt bessert

- Diagnostik: Anamnese, ggf. apparative
Diagnostik zum Ausschluss organischer
Ursachen

Neurogene Dysphagie

- Klinik: Dysphagie tritt zu Beginn des
Schluckaktes auf

- Diagnostik: Endoskopie

Plummer-Vinson-Syndrom

- Definition: Schleimhautatrophie von
Zunge, Oropharynx und Osophagus im
Rahmen einer Eisenmangelandmie

- Klinik: Zungenbrennen und Odyno-
phagie

- Diagnostik: Bestimmung von Eisen,
Ferritin, Transferrrin; Endoskopie

Zu enge Fundoplicatio oder andere post-

operative Zustinde

- Definition: Beschwerden bedingt
durch postoperativ auftretende Ver-
wachsungen

- Klinik: Rezidivbeschwerden einer Re-
fluxdsophagitis

- Diagnostik: Anamnese, Endoskopie,
Osophagogramm, Manometrie

Andere Tumoren

- Von auRen in den Osophagus einge-
wachsenes Bronchialkarzinom, Leiomy-
om oder andere Tumoren

- Diagnostik: Endoskopie, Computerto-
mografie, Endosonografie, Biopsie

GefaBmissbildungen

- Definition: z.B. ,,Dysphagia lusoria“
(Aortenbogenanomalie, die zu einer
Impression des Osophagus fiihrt) oder
Aortenaneurysma

- Diagnostik: Endoskopie, (Angio-)CT
des Thorax

109


http://thieme-bib.juni.com/ojcb.php?seiten=2&isbn=9783131471017&id=65105&doc=9783131471017

110

Fall 5

Steckbrief

Therapeutisches Vorgehen in Abhdngigkeit von TNM-Stadium und Lage des Tumors

TNM-Stadium|Lokalisation | Bezeichnung therapeutische
Konsequenz

pTis, gut differenzierte
Mukosatumore < 2 cm (uT1,
uNO0)

T1-2 (Tumoren ab dem Sub-
mukosaniveau), N- (nodal
negativ)

zervikaler Osophagus (bis
18 cm ab Zahnreihe, d.h. bis
zur oberen Thoraxapertur)

oberer (19-24 cm ab Zahn-
reihe) und mittlerer
(24-32 cm ab Zahnreihe)
Osophagus

unterer Osophagus
(33-40 cm ab Zahnreihe, bis
zur Kardia)

13-4, T1-2 N+ (nodal positiv)

M1

m Fremdkorper

- Definition: mechanische Obstruktion,
Perforation, Fistelbildung

- Diagnostik: Rontgen-Thorax und -
Halsweichteile, Endoskopie

Therapie

Die in Frage kommenden therapeutischen

friihe Tumoren, die nicht das
Submukosaniveau errrei-
chen

operabel

operabel

operabel

lokal fortgeschritten

metastasiert

endoskopische Mukosare-
sektion oder primdre
Osophagusresektion

schwierig zu operieren, hdu-
fige Rezidive, daher
Radiochemotherapie

primdre Resektion

primare Resektion, davor
bildgebender Ausschluss von
Leber- oder nicht lokalen
Lymphknotenfiliae

primare Resektion

besser: (neo)adjuvante Ra-
diochemotherapie im Stu-
dienkontext

ggf. palliative Therapie

m Therapiefolgen

- Operation: Anastomosenstenose, Hei-

serkeit (Rekurrensparese), Entleerungs-

stérungen des Osophagus, Refluxéso-
phagitis

- Radiochemotherapie: Narbensteno-
se, Refluxdsophagitis, Herz-, Lungen-,

Modalitdten hdngen maf3geblich vom festge-

stellten Tumorstadium ab.

Nieren-, Nervenschddigung

Therapeutisches Vorgehen in Abhdngigkeit von der Lage des Tumors bei Plattenepithel-
karzinomen (s. auch Abschnitt 5.7)

Lage diagnostische Konsequenz | therapeutische
Konsequenz

suprabifurkal - zervikal/tho-
rakal (einschlieRlich
Bifurkation)

infrabifurkal (ohne Bezug
zum Tracheobronchialsys-
tem)

Bronchoskopie notwendig,
Hals-CT/-Sonografie sinnvoll

Bronchoskopie selten not-
wendig

3-Feld-Lymphadenektomie

2-Feld-Lymphadenektomie
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Prognose
Die Prognose hangt vom Tumorstadium ab, s.
obige Tabelle.

Nachsorge
In der Regel sind Tumorrezidive beim Osopha-
guskarzinom nicht heilbar. Ob durch struktu-

Ihr Alltag

Steckbrief

rierte Nachsorge (z.B. nach Abschluss einer
kurativ intendierten Therapie) eine Uberle-
benszeitverlingerung erreicht werden kann
(z.B. durch frithzeitige Diagnose eines Tumor-
rezidivs), ist derzeit offen. Sie wird daher zur-
zeit nur im Rahmen von klinischen Studien
empfohlen.

Ein 61-jdhriger, sehr adiposer Patient (180 cm,
101 kg Korpergewicht) kommt zu [hnen in die
Sprechstunde und klagt iiber seit mehreren
Wochen bestehende, progrediente Schluckbe-
schwerden fiir feste Speisen einhergehend
mit einem Gewichtsverlust von 15 kg.

Anamnestisch trinkt der Patient keinen Alko-
hol. Er sei iiberdies Nichtraucher. Seit mehre-
ren Jahrzehnten leide er mehrfach téglich un-
ter Sodbrennen. Endoskopisch waren in die-
sem Zusammenhang vor 12 Jahren bei einem
niedergelassenen Gastroenterologen makro-
skopisch eine Refluxésophagitis II° und histo-

Fragen

1. Welche Verdachtsdiagnose stellen Sie?

2. Welche apparative Diagnostik sollte als
ndchstes erfolgen?

3. Welchen Befund erwarten Sie im Osopha-
gogramm?

4. Wie interpretieren Sie die Laborwerte im
Kontext Ihrer Verdachtsdiagnose?

Losungen

1. Hepatisch metastasiertes Adenokarzinom
des Osophagus oder Adenokarzinom des
dsophago-gastralen Ubergangs.

2. Endoskopie mit Biopsieentnahme.

3. Eine im distalen Osophagus gelegene Ste-
nose.

4. Tumorandmie.

5. Rontgen-Thorax in 2 Ebenen, Computerto-
mografie von Thorax und Abdomen.

logisch ein Barrett-Osophagus diagnostiziert
worden. Die entsprechend verordnete Thera-
pie - bestehend aus einem Protonenpumpen-
inhibitor - habe er seither nur sehr unregel-
maRig eingenommen. Endoskopische Kon-
troll-Untersuchungen habe er stets abge-
lehnt.

Laborchemisch bestehen folgende Auffallig-
keiten: Hb 11,1 g/dl, MCV 88 fl, Erythrozyten-
zahl 3,1 Mio/ul.

Sonografisch fallen in der Leber mehrere hy-
podense, Filia-suspekte Lasionen auf.

5. Welche diagnostischen Schritte sollten in
jedem Fall erfolgen, sofern sich Ihre Ver-
dachtsdiagnose bestdtigen sollte?

6. Welche apparativen Untersuchungen wer-
den zusdtzlich benétigt, sofern der Befund
operabel erscheint?

6. Der Befund ist wegen des Vorliegens von
Leberfiliae (M1-Stadium) nicht operabel!
Grundsatzlich wdren prdoperativ vor einer
chirurgischen Resektion zusdtzlich fol-
gende Untersuchungen indiziert: Lungen-
funktion, EKG, Ergometrie (bei patholo-
gischem Befund: Koronarangiografie).
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An welche méglichen Ursachen der
Beschwerden, denken Sie? Beachten
Sie dabei: Haufiges ist hdufig, Seltenes
ist selten!

Die wichtigste Differenzialdiagnose der vom
Patienten berichteten Beschwerden ist ein
Tumor im Bereich des Dick- oder des End-
darms.

6.1 Anamnese

Was wiirden Sie jetzt vom Patienten
wissen wollen, welche Fragen stellen
Sie ihm gezielt zusatzlich zu der
iiblichen internistischen Anamnese?
Wie so oft sind auch hier Anamnese und kor-
perliche Untersuchung der eigentliche Schliis-

56-jdhriger Patient mit Veranderungen
der Stuhlgewohnheiten und Ver-
schlechterung des Allgemeinzustands
- Stationdre Einweisung durch den
Hausarzt.

»,Mein ganzes Leben lang hatte ich meistens
jeden Tag regelmdRig einmal Stuhlgang. In
den letzten Wochen hat sich das nach und
nach verdndert. Ich musste nur noch jeden
zweiten bis dritten Tag zur Toilette, selten
habe ich auch plétzlich zwischendurch Durch-
fall gehabt. Zusdtzlich bemerkte ich zu-
nehmend stechende Schmerzen im linken
Unterbauch. Plétzlich traten auch geringe
Blutbeimengungen im Stuhlgang auf. Mehrere
Freunde sagten immer wieder zu mir, dass ich
in letzter Zeit sehr blass aussehen wiirde.
Beim Treppensteigen komme ich schneller als
gewohnt auRRer Atem."

Als weitere Erkrankungen, die zu dieser Be-
fundkonstellation passen wiirden, kommen in
erster Linie eine Divertikulose mit beglei-
tender Divertikulits oder eine chronisch
entziindliche Darmerkrankung (Morbus
Crohn bzw. Colitis ulcerosa) in Betracht.

sel zur Diagnosestellung. Die wichtigsten Fra-
gen finden Sie unmittelbar hier im Anschluss,
aber {iberlegen Sie erst einmal selber!
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Wann haben Sie zum er-
sten Mal eine Veranderung
der Stuhlgang-Gewohnhei-
ten bemerkt?

Sind Ihnen schon frither
einmal Blutbeimengungen
oder UnregelmaRigkeiten
beim Stuhlgang aufgefal-
len?

Hat sich die Konsistenz des
Stuhlgangs in letzter Zeit
verdandert?

Haben oder hatten Sie in
den letzten Tagen Fieber?

Haben sich Ihr Gewicht
oder lhr Appetit in den
letzten Monaten ver-
andert?

Haben Sie eine Verdande-
rung in lhrer korperlichen
Leistungsfahigkeit, z.B. bei
sportlichen Aktivitdten
oder im Alltag festgestellt?

Einschatzung, ob es sich um eine chro-
nische Erkrankung mit immer wieder-

kehrenden Symptomen (z.B. chronisch
entziindliche Darmerkrankung, Diver-

tikulitis) oder um eine jetzt neu aufge-
tretene Erkrankung (z.B. Tumor, infek-
tiose Darmerkrankung) handelt.

Typisch fiir Dickdarmtumoren ist eine
~paradoxe Diarrh6“ (Wechsel zwischen
Obstipation und Diarrho) und ,Bleistift-
stuhl“ (resultiert aus hochgradigen
tumorbedingten Stenosen im Bereich
distaler Darmabschnitte).

Fieber ware typisch bei einer chronisch
entziindlichen Darmerkrankung, Diver-
tikulitis (entziindliche Umgebungsreak-
tion) oder einer infektiosen Darmer-
krankung.

Fieber kann allerdings auch als Begleit-
phdnomen einer Tumorerkrankung
(z.B. durch Freisetzung von Zytokinen
aus Tumorzellen) oder durch eine ent-
ziindliche Umgebungsreaktion bzw.
Perforation der Darmwand im Bereich
eines Tumors auftreten.

Ungewollte Gewichtsabnahme mit
schlechtem Appetit ware charakteri-
stisch fiir eine Tumorerkrankung. Bei
chronisch entziindlichen Darmerkran-
kungen kénnen ebenfalls deutliche
Gewichtsverluste auftreten; diese ge-
hen allerdings meist mit anhaltender
Diarrho einher.

Tumorpatienten berichten immer wie-
der {iber Anderungen ihres Erndhrungs-
verhaltens, z.B. (iber einen neu aufge-
tretenen Widerwillen gegentiber
Fleisch und Wurst.

Tumore im Bereich des Gastrointestinal
(Gl)-Traktes konnen tiber chronische
Blutverluste zu einer Eisenmangelan-
damie mit typischen Andmiesymptomen
wie z.B. Midigkeit, rasche Erschopfbar-
keit und Abnahme der kérperlichen
Leistungsfahigkeit fiihren. Makrosko-
pisch sichtbare Blutbeimengungen im
Stuhl werden manchmal berichtet,
jedoch kénnen auch nicht sichtbare
Blutverluste Giber einen ldngeren Zeit-
raum zu relevantem Eisenverlust mit
nachfolgender Anamie fiihren.

6.1 Anamnese

Antwort des Patienten

Mein Stuhlgang hat sich erst in den
letzten 1-2 Monaten verandert, in
dieser Zeit haben sich auch langsam
die Schmerzen im Unterbauch entwi-
ckelt, die im Verlauf immer haufiger zu
spiren waren und auch immer starker
wurden. Blutbeimengungen im Stuhl
habe ich zum ersten Mal vor etwa 1
Woche festgestellt.

Meistens bin ich jetzt eher verstopft,
aber dazwischen sieht der Stuhlgang
aus wie bei Durchfall.

Fieber habe ich nicht bemerkt, aller-
dings habe ich mehrmals leicht erhohte
Temperaturen zwischen 37,0 °C und
37,5 °C gemessen.

Ich hatte wenig Appetit in der letzten
Zeit und habe ungefdhr 5 kg in den
letzten 3 Monaten abgenommen. Ich
wiege jetzt noch 85 kg bei einer Kor-
pergrofRe von 175 cm.

Alltagliche Aktivitdten wie z.B. Treppen-
steigen oder auch Spazierengehen
haben mich in letzter Zeit viel mehr
angestrengt als friiher.
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Ist bei Ihnen schon einmal
eine Darmspiegelung
durchgefiihrt worden?

Sind bei lhnen Vorerkran-
kungen bekannt?

Welche Erkrankungen sind
in lhrer Familie bekannt?
Gezielte Nachfrage:

Hatte jemand bei lhnen in
der Familie Darmkrebs,
Darmpolypen oder eine
chronisch entziindliche
Darmerkrankung?

Nehmen Sie regelmaRig
Medikamente ein?

Wie sind lhre Erndhrungs-
gewohnheiten?

Rauchen Sie?

Trinken Sie regelmaRig
Alkohol?

Treiben Sie regelmaRig
Sport?

Die meisten Kolonkarzinome entwi-
ckeln sich aus adenomatdsen Polypen
der Dickdarmschleimhaut iber einen
mittleren Zeitraum von 7-10 Jahren.
(s. Infobox 6.3)

Friihere Darmspiegelungen liefern auch
Informationen, ob Verdnderungen wie
bei einer chronisch entziindlichen
Darmerkrankung oder Divertikel als
Ausgangspunkt fiir eine Divertikulitis,
bekannt sind.

Erhebung von Risikofaktoren fiir ein
Kolonkarzinom (s. Infobox 6.1)

Die meisten Kolonkarzinome treten
sporadisch auf, ca. 30% haben jedoch
einen genetischen Hintergrund. 5-10%
aller Kolonkarzinome kénnen auf gut
definierte Syndrome zuriickgefiihrt
werden. Bei ca. 20% der Patienten mit
Kolonkarzinom fallt zwar eine familiare
Héaufung auf, klar umschriebene Gen-
defekte sind jedoch bisher nicht be-
kannt. Fiir die Behandlungsstrategie
und v.a. auch fir Verwandte des Patien-
ten ist das Erkennen eines genetisch
determinierten Syndroms wichtig.

(s. Infobox 6.1)

Die Einnahme von Medikamenten gibt
Aufschluss Giber Zusatzerkrankungen
oder chronische Erkrankungen.

Abkldrung des Risiko- bzw. Protektiv-
faktors Erndhrung fiir kolorektale Karzi-
nome (s. Infobox 6.1)

Rauchen ist ein Risikofaktor fiir die
Entstehung kolorektaler Adenome
sowie fiir Inzidenz und Mortalitat kolo-
rektaler Karzinome.

Das Auftreten kolorektaler Karzinome
scheint durch Alkoholkonsum gering-
gradig vermehrt zu sein, v.a. bei einem
Konsum von > 45 g Alkohol/Tag

Korperliche Aktivitat scheint das Risiko
fiir kolorektale Karzinome zu senken.

Antwort des Patienten

Nein, an die Durchfiihrung einer sol-
chen Untersuchung habe ich bisher nie
wirklich gedacht. Ich weiR zwar, wie
wichtig diese Vorsorge ist, habe mich
aber bislang gescheut, mich selber
einer solchen Untersuchung zu unter-
ziehen.

Ich war eigentlich immer gesund.

Bei meiner Schwester ist vor kurzem im
Alter von 62 Jahren ein Darmtumor
diagnostiziert worden. Das hat mich
sehr beunruhigt. Meine Schwester hat
mir auch gesagt, wie wichtig doch eine
Vorsorgeuntersuchung am Darm ist,
besonders in unserem Alter. Ich habe
auch in der Zeitung gelesen, dass ab
einem Alter von 55 Jahren die Darm-
spiegelung empfohlen wird, mich aber
bislang gescheut, mich selber einer
solchen Untersuchung zu unterziehen.

Nein, bislang habe ich nur ab und zu
mal eine Tablette zu mir genommen.

Ich bemiihe mich, regelmaRig Mahlzei-
ten einzunehmen, dabei halte ich keine
besonderen Vorschriften ein. Ich bin
kein Vegetarier, esse eher wenig frische
Friichte oder Obst und in der Regel
taglich Fleisch zu den Hauptmahlzeiten.

Ich rauche seit mehr als 35 Jahren im
Schnitt 1 Schachtel Zigaretten/Tag (,,35
pack years*).

Alkohol trinke ich nur gelegentlich und
dann nur in geringen Mengen.

Nein, ich komme aus beruflichen Griin-
den nicht dazu.
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Fassen Sie die wesentlichen aus der
ersten Inspektion und Anamnese
gewonnenen Erkenntnisse zusammen
und interpretieren Sie die erhobene
Ursachenerforschung!

Aufgrund der Anamnese besteht bei dem Pa-
tienten der Verdacht auf eine bosartige Er-
krankung des Dickdarmes. Hierfiir sprechen
folgende Angaben:

m seit kurzem verdnderte Gewohnheiten des
Stuhlganges mit Blutbeimengungen im
Stuhl

zunehmende Unterbauchschmerzen
auffdllige Gewichtsabnahme

positive Familienanamnese
Risikofaktoren: Nikotinabusus, wenig
korperliche Bewegung, mannliches Ge-
schlecht, fleischreiche Erndhrung, Uberge-
wicht (BMI vor Gewichtsabnahme 29,4).

6.1 Anamnese

Eine endgiiltige Diagnose, einschlieflich der
Abgrenzung zu Erkrankungen, die ebenfalls
mit verdndertem Stuhlgangverhalten, abdo-
minellen Schmerzen und Blutbeimengungen
im Stuhl einhergehen kénnen (z.B. akute Di-
vertikulitis), kann letztendlich nur durch ap-
parative Untersuchungen und ggf. Gewinnung
einer Histologie (bei Vorliegen eines endosko-
pisch im Dick-/Enddarm lokalisierten Tumors)
gestellt werden.

Weitere Hinweise, die zur Einschdtzung des
Krankheitsbildes wichtig sind, kénnen durch
die korperliche Untersuchung gewonnen wer-
den. Nehmen Sie sich kurz Zeit und iiberlegen
Sie, welche korperlichen Befunde fiir Thre Dia-
gnosestellung wichtig sein kdnnten.

Infobox 6.1

Kolorektale Karzinome - Risikofaktoren und Ursachen
(in Klammern jeweils der Haufigkeitsanteil bei kolorektalen Karzinomen)

Sporadische kolorektale Karzinome
(bis zu 75%)

m Allgemeine Faktoren
- fortgeschrittenes Alter
- mannliches Geschlecht
- Operationen: Cholezystektomie, End-
darmblase (Ureter miinden in das links-
seitige Kolon)
- hormonelle Faktoren: Nullipara, spate
Schwangerschaft, friihe Menopause
= Umweltfaktoren
- fleisch- und fettreiche Didt mit geringen
Mengen an Ballaststoffen, Folsaure und
Kalzium
- geringe korperliche Aktivitdt und Adi-
positas
- Diabetes mellitus und Insulinresistenz
- Nikotinabusus und hoher Alkoholkon-
sum
- vorausgegangene Bestrahlung
- berufliche Exposition (z.B. Asbest)
= Individuelle Vorgeschichte
- Nachweis kolorektaler Polypen
- Z.n. Kolonkarzinom (erhohtes Risiko fir
Zweittumor)
- Z.n. Diinndarm-, Endometrium-, Mam-
ma- oder Ovarial-Tumor

m Protektive Faktoren (teilweise umstrit-
ten)

- Einnahme von Aspirin, nichtsteroidalen
Antiphlogistika, Statinen, Kalzium oder
Folsaure

- obst- und gemisereiche Didt mit gerin-
gem Anteil tierischer Fette

- korperliche Bewegung

Hereditdre kolorektale Karzinome
(bis zu 25%)

m Positive Familienanamnese (bis zu 20%):
Die engeren Kriterien fir hereditare Kolon-
karzinome werden nicht erfillt; es wird
von einem oder mehreren Genen mit nied-
riger Penetranz ausgegangen, die in Ab-
hangigkeit von Verhaltensweisen und
Umweltfaktoren zur Entstehung von kolo-
rektalen Karzinomen fiihren.

- Familienanamnese kolorektaler Ade-
nome: 2-faches Risiko

- 1 betroffener Verwandter 1. Grades:
2,3-faches Risiko

- 22 betroffene Verwandte 1. Grades:
4,3-faches Risiko

- Verwandter 1. oder 2. Grades mit kolo-
rektalem Karzinom vor dem 45. Lebens-
jahr: 3,9-faches Risiko
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Infobox 6.1

Hereditédre nicht-polypdse Kolonkarzinome - Turcot-Syndrom: zusdtzlich ZNS-Tumore
(HNPCC, Lynch-Syndrom, 1-5%) - erhohtes Risiko fiir duodenales ampul-
ldres Karzinom, Schilddriisen- und Ma-
genkarzinom, Hepatoblastom im Kin-
desalter und ZNS-Tumore

m Autosomal dominant vererbte Mutation,
die zu einer erh6hten Mutationsrate fiihrt.
Bei Verdacht Test auf Mikrosatelliteninsta-
bilitdat. Amsterdam-Kriterien:

- 23 Verwandte mit Kolonkarzinom,
einer davon als erstgradiger Verwand-

Hamartomataose polypose Syndrome
(selten, s. auch Infobox 6.3)

ter der anderen beiden m Peutz-Jeghers Syndrom: zuséatzlich Pigmen-
- =1 Familienmitglied mit kolorektalem tierungen der Mundschleimhaut und peri-
Karzinom vor dem 50. Lebensjahr oral
- >3 Verwandte mit HNPCGassoziierten ~ ® Familidre juvenile Polypose (FJP): definiert
Tumoren (Urogenital- und ZNS-Tumore, durch > 10 hamartomatdse Polypen oder
Magen-, Gallenwegs-, Pankreas- und Lokalisation im gesamten Gl-Trakt oder
Diinndarmkarzinome) einzelne Polypen bei positiver Familien-
- 22 betroffene Generationen innerhalb anamnese auf F|P
einer Familie m Cowden-Syndrom: hamartomatdse Haut-
und Schleimhautldsionen, Hamartome in
Familidre Polyposis coli (< 1%) Schilddriise, Mamma und Gl-Trakt, kerato-

m autosomal dominant vererbte Deletionen tische Papeln an Handen und FiiGen

auf Chromosom 5 Chronisch entziindliche Darmerkran-

- Charakteristisch: ,hunderte von Kolon- kungen (1-2%)
polypen“ meist ab der 2. Lebensdekade
(.,Polyposis®) m Colitis ulcerosa, Morbus Crohn

- GardnerSyndrom: zusétzlich Weichteil-,
Knochen- und Desmoidtumore, Fibro-
sarkome

6.2 Korperliche Untersuchung

Wie gehen Sie bei der korperlichen Untersuchung vor, worauf achten Sie beson-
ders und warum?

besonders achten auf mogliche Befunde[Hinweise Befunde des Patienten

tastbare abdominelle Bei fortgeschrittenem Tumorleiden keine Resistenz tastbar

Resistenzen evtl. Resistenz im Abdomen palpabel.

»Peritonismus* Bei ausgepragten Entziindungsreaktio-  diskreter lokaler Druck- und Klopf-
nen kann das Peritoneum parietale schmerz im linken Unterbauch, keine

mitbetroffen sein und entsprechende Abwehrspannung
Symptome wie Klopf- bzw. Loslass-

schmerz oder auch Abwehrspannung

hervorrufen. Dies kann auch bei ge-

deckter oder in seltenen Fdllen offener

Perforation auftreten. Vergleichbare

Symptome finden sich z.B. auch bei

einer Divertikulitis.
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besonders achten auf

rektale Untersuchung

Leberraumforderung

Lymphknotenver-
groRBerungen

klinische Zeichen einer
Andmie

Aszites

Schwellung von Extremitd-
ten

mogliche Befunde[Hinweise

Feststellung von Blutbeimengungen im
Stuhl (Blut am Fingerling), Hdmorrhoi-
den oder tastbarem Tumor (distales
Rektumkarzinom).

Die Leber ist der haufigste Ort von
Fernmetastasen bei fortgeschrittenem
Kolonkarzinom. Klinisch kénnen eine
deutliche VergroRerung oder Verhar-
tung sowie eine wellige Oberfldche
imponieren.

Bei kolorektalen Tumoren breiten sich
Metastasen in erster Linie iber regiona-
le Lymphknoten oder die Pfortader in
die Leber aus.

Andmie durch wiederholte Blutverluste
aus dem Gastrointestinaltrakt:

blasse Haut und Schleimhdute (ein-
schlieBlich Konjunktiven), Nagelbett
und Handlinien blass, Leistungsminde-
rung, Palpitationen oder Belastungs-
dyspnoe.

Bei fortgeschrittenem Tumorleiden
kann eine Aussaat von Tumorzellen im
Bereich der Peritonealhdhle (Peritoneal-
karzinose) zur Ausbildung von Aszites
mit Bauchumfangszunahme fiihren.

Tumorerkrankungen sind ein Risikofak-
tor fiir das Auftreten vendser Thrombo-
sen. 5-10% aller Tumorpatienten erlei-

6.2 Korperliche Untersuchung

Befunde des Patienten

unauffalliger rektaler Untersuchungs-
befund

unauffdlliger Befund im rechten Ober-
bauch

keine vergroRerten Lymphknoten
tastbar

blasse Haut und Schleimhaute, ana-
mnestisch besteht eine rasche Erschop-
fung unter geringen Belastungen, z.B.
Treppensteigen

unauffalliger klinischer Untersuchungs-
befund

unaufféllige Untersuchung der Extre-
mitdten

den im Erkrankungsverlauf eine

Thrombose.

Bewerten Sie die erhobenen Befunde
in der Zusammenschau mit der Anam-
nese! Welche Diagnostik veranlassen
Sie und warum?

Der anamnestische Verdacht auf eine kolorek-
tale Tumorerkrankung (seit kurzem verdn-
derte Gewohnheiten des Stuhlganges mit
Blutbeimengungen im Stuhl, zunehmende
Unterbauchschmerzen, Gewichtsabnahme)
erhdrtet sich in der korperlichen Untersu-
chung: Der Patient weist einen diskreten
Druck- und Klopfschmerz im linken Unter-
bauch auf als Zeichen einer geringgradigen
lokalen Peritonealreizung im Rahmen einer
entziindlichen Mitreaktion des Peritoneums
parietale. Blasse Haut und Schleimhdute deu-
ten auf eine (tumorbedingte?) Andmie hin.
Zusammengefasst ergeben sich Hinweise auf

einen pathologischen Prozess im linksseitigen
Abdomen.

Als weitere Diagnostik sind eine Blutuntersu-
chung, eine Sonografie des Abdomens und
eine Koloskopie sinnvoll. Laborparameter
konnen z.B. bei wiederholten Blutverlusten
tiber den Darm oder bei entziindlichen Er-
krankungen charakteristisch verdndert sein.
Durch die Sonografie kénnen Verdnderungen
des Darmes, z.B. Wandverdickungen bei chro-
nisch entziindlichen Darmerkrankungen oder
auch Raumforderungen bei fortgeschrittenen
Tumorerkrankungen bzw. Metastasen im Be-
reich der Leber oder vergroRerte Lymphkno-
ten nachgewiesen werden. Eine Koloskopie ist
zur Klarung des Symptoms ,Blut im Stuhl-
gang" definitiv notwendig.
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6.3 Vorstellung beim Oberarzt und weitere

Planung

Nach Zusammentragen aller Befunde
und weiterer Planung rufen Sie lhren
Oberarzt zur Besprechung des wei-
teren Vorgehens in die Ambulanz. Was
berichten Sie?

Der 56-jdhrige Patient berichtet iiber neu auf-
getretene Verdnderungen der Stuhlgewohn-
heiten, progrediente Schmerzen im linken
Unterbauch, Blutbeimengungen im Stuhl und
Belastungsdyspnoe.

Wesentliche Vorerkrankungen sind nicht be-
kannt, auch keine regelmdRige Medikamen-
teneinnahme. In der Familienanamnese fdllt
ein Kolonkarzinom der Schwester im Alter
von 62 Jahren auf. Der Patient raucht seit 35
Jahren regelmdRig 1 Schachtel Zigaretten/Tag

(,35 pack years“) und hat in den letzten 3 Mo-
naten bei schlechtem Appetit 5 kg abgenom-
men.

In der korperlichen Untersuchung fallen ein
diskreter Druck- und Klopfschmerz im linken
Unterbauch sowie blasse Haut und Schleim-
hdute auf, ansonsten keine weiteren Auffallig-
keiten.

Es ergibt sich somit die Verdachtsdiagnose
eines Kolonkarzinoms, differenzialdiagnos-
tisch kommen z.B. auch eine Divertikulitis
oder eine chronisch entziindliche Darmer-
krankung in Betracht. Laborwerte sind ab-
genommen (Ergebnisse stehen noch aus),
Abdomensonografie und Koloskopie sind an-
gemeldet.

6.4 Labordiagnostik
diagnostische Methode Indikation und Sinn der Untersuchung

Blutbild m Verminderung des Hamoglobin-Werts (Hb):  Hb 9,5 g/dl (), MCV 78 fl (1)
z.B. Blutverluste bei chronisch entziind- (mikrozytare Andmie)
lichen Darmerkrankungen, rezidivierende Leukozyten 5.500/pul (<)
Blutungen bei gastrointestinalen Tumoren;  Thrombozyten 400.000/pl (<)
wiederholte Blutverluste fiihren zu einer
Eisenmangelandamie mit Erniedrigung des
mittleren korpuskularen Erythrozytenvolu-
mens (MCV). Eine Andmie bei chronischen
Erkrankungen kann jedoch auch mit einem
normalen MCV-Wert einhergehen.

m Erh6hung der Leukozytenzahl: Bei Infek-
tionen, Entziindungen, Gewebsnekrosen,
malignen Tumoren, allergischen Erkran-
kungen, Zytostatikatherapie und hamato-
logischen Erkrankungen. In unserem Fall
konnte eine Erh6hung fiir eine Divertikulitis
oder eine Infektion sprechen.

m Verdnderungen der Thrombozytenzahl:
z.B. bei hdmatologischen Erkrankungen,
Entziindungsreaktionen, Infektionen, Ma-
lignomen, Sepsis, nach Chemotherapie, bei
Hypersplenismus, Immunthrombozytope-
nie, nach Medikamenteneinnahme oder im
Rahmen einer Heparin-assoziierten Throm-
bopenie.
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6.4 Labordiagnostik

diagnostische Methode Indikation und Sinn der Untersuchung Ergebnisse des Patienten

GOT, GPT, yGT, AP

Bilirubin

Serumelektrophorese

Serum-Eisen, Ferritin

LDH

CRP

m Glutamat-Oxalazetat-Transaminase (GOT)
und Glutamat-Pyruvat-Transaminase (GPT):
Indikatoren einer Leberzellschadigung

m yGT (Gamma-Glutamyl-Transferase) und AP
(Alkalische Phosphatase): Detektion von
Leber- und Gallenwegserkrankungen

m AP zusatzlich bei Skeletterkrankungen
erhoht

m Bei malignen Erkrankungen kénnen alle
Leberwerte, der AP-Wert zusatzlich bei
Skelettmetastasierung erhoht sein.

Parameter, der die Galle-Exkretionsleistung der
Leber anzeigt. Erhdhung bei fortgeschrittener
Leberschadigung, z.B. im Rahmen einer fortge-
schrittenen Lebermetastasierung.

(s. auch Fall 2 Leberzirrhose)

Diagnose von Dysproteinamien bei akuten und
chronischen Entziindungsreaktionen, EiweiR-
Verlustsyndromen oder monoklonalen Gam-
mopathien.

m Akute Entziindungsreaktionen: typischer-
weise Erniedrigung der Albumin- und Erho-
hung der a1- und a2-Fraktionen.

m Karzinome: typischerweise Erniedrigung
der Albuminfraktion bei gleichzeitiger (re-
lativer) Erhohung aller Gibrigen Fraktionen
(a1, 02, Bundy).

m Serum-Eisen: aufgrund groRer tageszeit-
licher Schwankungen, Abhédngigkeit von der
Nahrungsaufnahme und Erniedrigung bei
entziindlichen Erkrankungen ungeeignet
als Parameter zur Abschatzung des Korper-
eisenstatus

m Ferritin: direkte Korrelation zum mobilisier-
baren Speichereisen

Laktat-Dehydrogenase: Ungeeignet als Such-
test fiir maligne Tumoren, jedoch als Verlaufs-
kontrolle einer Tumorerkrankung einsetzbar,
da ca. 30% aller malignen Tumoren eine LDH-
Erh6hung aufweisen, deren Verlauf mit dem
ErkrankungsausmaR (Tumorlast) korreliert.

C-reaktives Protein: , klassisches“ Akut-Phase-
Protein, Anstieg im Serum bei Freisetzung
inflammatorischer Zytokine. Eine Erh6hung ist
Indikator einer Entziindung, jedoch kénnen
auch maligne Tumore inflammatorische Zyto-
kine bilden und so eine Akut-Phase-Antwort
Lsimulieren®.

GOT, GPT, yGT und AP im
Normbereich

Gesamt-Bilirubin normal

Albumin: 25% (1)
al: 7% (1)

02: 11% (1)
B:12% (1)
y:19% (1)

Ferritin <15 pg/l ()
Serum-Eisen wurde nicht
bestimmt.

LDH 95 UJI ({)

CRP 5 mg/dI (1)
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diagnostische Methode Indikation und Sinn der Untersuchung Ergebnisse des Patienten

Tumormarker CEA (Carcinoembryonales Antigen) und CA 19-  CEA: 43 ug/I (T 1)
9 sind wegen zu geringer Sensitivitdt und Spe-  CA 19-9: 25 U/ml (<)

zifitat nicht als ,,Suchtest” geeignet.

(s. Infobox 6.2)

Infobox 6.2

Tumormarker

Ein idealer Marker, der zuverldssig (iber eine

Blutabnahme das Vorhandensein eines Kolon-

karzinoms anzeigen konnte, miisste folgende

Eigenschaften aufweisen:

m hohe Sensitivitdt: iber dem Normbereich
liegende Erhohung bereits bei friihem
Tumorstadium nachweisbar

m hohe Spezifitdt: keine Erhéhung bei nicht-
malignen Erkrankungen

Eine Reihe entsprechender Marker wurden fiir

das Kolonkarzinom vorgeschlagen. Allerdings

weisen alle bisher untersuchten Parameter

2.T. erhebliche Limitationen auf und kénnen

ihrer Bezeichnung als ,Tumormarker” nicht

vollstandig gerecht werden. Fiir Kolonkarzi-
nome am besten validiert sind die folgenden
beiden Antigene:

CEA (Carcinoembryonales Antigen)

m Vorkommen: embryonale gastrointestina-
le Epithelien, bei unterschiedlichen Tumor-
erkrankungen erhéht im Serum nachweis-
bar (Mamma-, medullares Schilddriisen-,
Bronchial-, Pankreas-, Magen- und Kolon-
karzinom).

m Geringe Sensitivitat: bei ca. 30% aller
Patienten mit Kolonkarzinom keine CEA-
Erhéhung bei Diagnosestellung.

m Geringe Spezifitdt: falsch positive Werte,
z.B. bei nicht-malignen Erkrankungen (ent-
ziindliche Erkrankungen von Leber und
Lunge, Pankreatitis, chronisch entziind-
liche Darmerkrankungen, Divertikulitis),
dlteren Patienten und Rauchern.

m Bestimmung als ,,Screening“-Untersu-
chung nicht sinnvoll!

m Griinde fiir die Bestimmung von CEA bei
Erstdiagnose eines kolorektalen Tumors
und im Krankheitsverlauf:

- schlechtere Prognose in allen Tumorsta-
dien bei Werten > 5 pg/!.

- Hinweis auf den Verbleib von Tumorzel-
len im Organismus bei fehlender Nor-
malisierung des Wertes nach kurativer
Operation.

- Hinweisend auf ein Tumorrezidiv: Er-
neutes Ansteigen des Wertes nach
initialer Normalisierung. Im Rahmen
von Nachsorgeprogrammen wird daher
in den ersten 2 Jahren nach kurativer
Operation (+/- adjuvanter Chemothera-
pie) die halbjahrliche und fir weitere
drei Jahre die jahrliche Bestimmung von
CEA empfohlen. Der Wert scheint sensi-
tiver auf hepatische und retroperitone-
ale Metastasierung zu reagieren als auf
ein lokoregiondres Rezidiv und Metasta-
sen im Bereich der Peritonealhohle oder
der Lunge.

CA 19-9 (Carbohydrat Antigen)

m Vorkommen: fetale gastrointestinale Epi-
thelien, bei unterschiedlichen Tumorer-
krankungen erhéht im Serum nachweisbar
(Pankreas-, Magen-, Leberzell- und Kolon-
Karzinom).

m Geringe Sensivitdt

m Geringe Spezifitdt: erhdhte Werte auch
bei benignen Erkrankungen: Cholezystitis,
Verschlussikterus, Leberzirrhose, Pankrea-
titis, Cholangitis, toxische Hepatitis.

m Diagnostische Rolle: bei Kolonkarzino-
men nur in Einzelfallen, Gberwiegende
Erhéhung von CA 19-9 bei geringer oder
fehlender CEA-Erhohung.
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diagnostische Methode Indikation und Sinn der Untersuchung

Koloskopie

Abdomensonografie

CT von Thorax, Abdomen
und Becken

Goldstandard fiir die Diagnosestellung
eines kolorektalen Karzinoms, Moglich-
keit der Histologiegewinnung.

Auch andere Erkrankungen des Kolons
flihren zu charakteristischen makrosko-
pischen Verdnderungen, die ggf. ge-
meinsam mit einer gewonnenen Biopsie
zur Diagnose fiihren (s. Abb. 6.1).

Einfache, aussagekraftige und kosten-
glinstige Methode, die Hinweise auf das
Erkrankungsstadium bei kolorektalem
Karzinom geben kann:

m Bei entsprechender GroRe Identifizie-
rung des Primdrtumors als Raumfor-
derung.

m Nachweis von Lebermetastasen (sehr
sensitiv!).

m Nachweis von Aszites; deutet bei
fortgeschrittenem Erkrankungsstadi-
um auf eine Peritonealkarzinose hin.

m Nachweis vergroBerter Lymphknoten.

m Keine sichere Unterscheidung z.B.
zwischen Divertikulitis und Kolonkar-
zinom maglich.

RoutinemaRige praoperative Diagnostik
zum Ausschluss oder Nachweis einer
Metastasierung, z.B. im Bereich von
Leber oder Lunge. Die Ausbreitung der
Erkrankung ist wichtig fiir die individuel-
le Therapieplanung (s. Abb. 6.2).

6.5 Apparative Diagnostik

Ergebnisse des Patienten

45 cm ab ano findet sich eine hochgra-
dige Stenosierung des Darmlumens mit
einer makroskopisch als tumorés impo-
nierenden Raumforderung mit leicht
verletzlicher/leicht blutender Oberfla-
che.

Histologisch wird ein Adenokarzinom
der Kolonschleimhaut diagnostiziert.

Im linksseitigen Abdomen fallt eine
segmentale echoarme zirkular-asym-
metrische Verdickung der Kolonwand
Uber eine Lange von ca. 5 cm auf. Die
Leber ist unauffallig, Aszites oder
LymphknotenvergréBerungen kénnen
nicht nachgewiesen werden.

Auffallige Wandverdickung im Bereich
des distalen Kolons, kein Hinweis auf
Lymphknoten- oder Organmetastasie-
rung.

Abb. 6.1 Koloskopie: Adenokarzinom im Z6-
kum: Zentral exkavierter Tumor mit exophy-
tisch Giberhdngenden Randern.

Abb. 6.2 CT Becken: Rektumkarzinom (T3)
mit beginnender Infiltration des paraprok-
tischen Gewebes (Pfeilspitzen) und runden
Lymphknotenmetastasen (Pfeile).
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diagnostische Methode Indikation und Sinn der Untersuchung | Ergebnisse des Patienten

Kolon-Kontrasteinlauf

CT- oder MR-basierte
virtuelle Koloskopie

Rontgen-Thorax in 2
Ebenen

Skelett-Szintigrafie

Magnet-Resonanz-
Tomografie (MRT)

Positronen-Emmisions-
Tomografie mit oder
ohne CT (PET bzw.
PET-CT)

Infobox 6.3

Kolonpolypen

Definition

Haufigkeit

den.

Der Begriff ,,Polyp“ steht im Kolon fiir eine Vor-
wolbung von Schleimhaut in das Darmlumen.

Ab dem 50. Lebensjahr sind bei bis zu 40% der
Bevolkerung adenomatdse Polypen nachweis-
bar, von denen < 1% im Verlauf bésartig wer-

Bei unvollstandiger Endoskopie des Ko-
lons. Die vollstandige Beurteilung des
Kolons ist fiir die weitere Therapie-
planung essenziell (synchrone Zweit-
tumoren!)

(s. Infobox 6.4)

alternative, bisher nicht ausreichend
validierte Untersuchungstechnik bei
Patienten mit unvollstdndiger Endo-
skopie (nur an wenigen Zentren zur
Verfligung, technisch aufwdndig)
(s. Infobox 6.5)

Screening-Untersuchung auf pulmonale
Metastasen

Methode der Wahl zum Nachweis ossa-
rer Metastasen.

Indikation: entsprechende Schmerz-
symptomatik bzw. klinischer Verdacht.
Diese Untersuchung zahlt nicht zu den
Standarduntersuchungen bei Kolonkar-
zinom.

Indikation: unklare Befunde bzgl. des
Vorliegens von Lebermetastasen bzw.
beim lokalen Staging von Rektumkarzi-
nomen. Diese Untersuchung stellt keine
Standarduntersuchung beim Kolonkarzi-
nom dar.

Diese Untersuchung stellt bisher keine
Standarduntersuchung dar, kann jedoch
in Einzelfdlle wertvolle diagnostische
Informationen liefern.

(s. Infobox 6.5)

Diese Untersuchung war aufgrund der
vollstdndig durchgefiihrten Koloskopie
nicht notwendig.

Diese Untersuchung war aufgrund der
vollstandig durchgefiihrten Koloskopie
nicht notwendig.

altersentsprechender unauffalliger
Befund

Diese Untersuchung wurde nicht
durchgefihrt.

Diese Untersuchung war bei fehlenden
Hinweisen auf eine Metastasierung in
der CT-Diagnostik nicht notwendig und
wurde nicht durchgefiihrt.

Diese Untersuchung wurde nicht
durchgefihrt.

Formen

Gestielte oder flache Polypen (s. Abb. 6.3); Po-
lypen, die mit normaler Schleimhaut bedeckt

sind, oder leicht ulzerierende Polypen, selten
auch blutende Polypen. Die wichtigste Bedeu-

tung von Polypen ist, dass Polypen mit be-
stimmten Eigenschaften als Vorlaufer fir die
Entwicklung eines Kolonkarzinoms angesehen

werden konnen.
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6.5 Apparative Diagnostik

Abb. 6.3 Polypen a Cestielter Polyp, b Breit-
basiger Polyp.

Nicht-neoplastische ,,gutartige“ Kolonpoly-
pen ohne Potenz zur malignen Entartung
m Hyperplastische Polypen

- Meist im Bereich des linksseitigen Ko-
lons.

- Sichere Unterscheidung von anderen
Polypen nur histologisch mdglich (Biop-
sie zwingend erforderlich!).

m Entziindliche Pseudopolypen

- Entstehung bei chronisch entziind-
lichen Darmerkankungen (Colitis ulce-
rosa, Morbus Crohn) im Verlauf der
rezidivierenden Entziindungen, Ulzera-
tionen und Regenerationsvorgdnge der
Schleimhaut.

- Sichere Unterscheidung von anderen
Polypen nur histologisch méglich (Biop-
sie zwingend erforderlich!).

= Juvenile hamartomatose Polypen

- Manifestation meist zwischen 1. und 7.
Lebensjahr.

- Erhohte Blutungsneignung, sonst harm-
los.

Neoplastische Polypen mit Maglichkeit der
malignen Entartung
= Hamartomatése Polypen

- Entwicklung aus der Lamina propria
und dilatierten zystischen Driisen

- Syndrome mit hamartomatdsen Poly-
pen (s. auch Infobox 6.1): z.B. Familidre
Juvenile Polypose (FJP) oder Peutz-
Jeghers Syndrom (periorale Hyperpig-
mentierung und hamartomatdse Poly-
pose des Kolons), beide autosomal
dominant vererbt.

m Adenomatose Polypen

- Haufigste Polypenart: rund zwei Drit-
tel aller Kolonpolypen.

- Vorldufer eines Kolonkarzinoms (,Ade-
nom-Karzinom-Sequenz*, s. Abb. 6.4):
Nahezu alle kolorektalen Tumorerkran-
kungen entstehen aus Adenomen.
Allerdings entarten letztlich nur wenige
adenomatose Polypen tatsdchlich - so
liegt bei Menschen tiber 50 Jahren die
Prévalenz adenomatdser Polypen bei
etwa 40%, das Lebenszeitrisiko fiir die
Entwicklung eines Kolonkarzinoms
jedoch ,nur® bei etwa 5%.

- Risikofaktoren: hohes Lebensalter,
ballaststoffarme sowie fett- und fleisch-
reiche Didt, Nikotinkonsum

- Protektive Faktoren (umstritten):
Folsdure, nichtsteroidale Antirheuma-
tika, Kalzium.

- Makroskopie: meist gestielte Schleim-
hauterhabenheiten, jedoch auch flach
(Durchmesser doppelt so groR wie die
Hohe der Schleimhautldsion) oder sel-

4%
uscularis [ / | / /)
s ARMRRRIIEE ANORRRASINY| (WOX R

Abb. 6.4 Adenom-Karzinom-Sequenz.
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Infobox 6.3

ten etwas unterhalb des Schleimhaut-
niveaus.

- Histologie: Einteilung in Abhangigkeit
der Driisenstruktur in tubulare (tubu-
ldre Driisenstruktur > 75% Gesamtanteil
im Praparat), tubulovilldse und villése
(villdse Driisenstruktur > 75% Gesamt-
anteil im Praparat) Adenome. 80% aller
Adenome sind tubuldre Adenome.

- Gefahr der malignen Entartung: Alle
adenomatosen Polypen werden als
dysplastische Polypen angesehen (Epi-
thelumwandlung mit Verlust der Diffe-
renzierung). Es wird zwischen niedrig-
gradigen (Grad I: riickbildungsfahig,
meist mit Zeichen gesteigerter Regene-
ration) und hochgradigen Dysplasien
(Grad Il: nicht mehr reversibel, meist
mit Zeichen der Reifungsstérung; Grad
II: Entdifferenzierung der Zellen = intra-
epitheliales Karzinom) unterschieden.
Letztere werden als Intermedidrstadi-
um zwischen adenomatésem Polyp und
Karzinom angesehen (,Adenom-Karzi-
nom-Sequenz*“). Die Haufigkeit hoch-
gradiger Dysplasien korreliert mit der
GroRe der Adenome und ist bei villosen
hoher als bei tubuldren Polypen.

Symptome

Klinisch gibt es kein zuverldssiges Symptom,
das auf das Vorhandensein eines Polypen hin-
deutet. Blutungen aus polypdsen Lasionen
sind selten.

Diagnostik

Die Koloskopie ist die Diagnostik der Wahl fir
das Erfassen polyposer Lasionen. Polypen, die
zeitgleich mit oder innerhalb von 6 Monaten
nach einem Kolonkarzinom diagnostiziert
werden, werdenalssynchrone, spaterdiagnos-
tizierte Polypen als metachrone Lasionen be-

zeichnet. Bei Diagnose eines adenomatdsen
Polypen werden in bis zu 50% synchrone Poly-
pen gefunden.

In der Koloskopie werden nicht alle vorhande-
nen Polypen sicher erfasst! Gerade kleine Polypen

(<5 mm) werden relativ hdufig tibersehen.

>90 % aller Kolonkarzinome werden nach dem
50. Lebensjahr diagnostiziert. Die Dauer der
Entwicklung eines fortgeschrittenen Karzi-
noms aus einem Adenom wurde in aktuellen
Arbeiten mit 15 bis 17 Jahren berechnet. Ist es
allerdings bereits zur Ausbildung eines Karzi-
noms am Darm gekommen, so gehen neuere
Arbeiten davon aus, dass eine Metastasierung
im Durchschnitt in weniger als 2 Jahren er-
folgt.

Die zuverldssigste Methode, um bdsartige Tu-
more im Frihstadium zu erkennen, ist die
Darmspiegelung (Koloskopie). Sie wird in
Deutschland fiir alle Versicherten der ge-
setzlichen Krankenkassen ab dem 55. Le-
bensjahr kostenfrei angeboten. Bei unauf-
falligem Erstbefund (Polypen-freies Kolon|
Rektum) wird eine Wiederholungs-Kolo-
skopie in einem Intervall von 10 Jahren
empfohlen. Ziel dieser Vorsorgebemiihungen
ist es, die Mortalitdt des kolorektalen Karzi-
noms deutlich zu senken durch eine friihzei-
tige Entdeckung und Entfernung von prama-
lignen Schleimhautverdanderungen.

Therapie

Hochgradige Dysplasien oder Karzinome in
einem frithen Stadium (intraepitheliale Neo-
plasie) konnen komplett endoskopisch abge-
tragen werden (s. Abb. 6.5). Grundsatzlich
werden diese Lésionen als nicht-invasiv be-
zeichnet, wenn sie bei einer Polypenabtragung
vollstandig erfasst werden und die Resektions-
rander mikroskopisch tumorfrei sind. Ent-

- /B /A<

— e — 7 et e —

Abb. 6.5 Endoskopische Polypektomie mit Diathermieschlinge.
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6.5 Apparative Diagnostik

Infobox 6.3

scheidend ist hier, dass die Muscularis muco-
sae keine LymphgefaRe enthilt, so dass keine
lymphatische Metastasierung durch friihe La-
sionen moglich sein diirfte. Bei histologisch
nicht bestédtigter vollstdndiger Abtragung
muss auch bei makroskopisch kompletter Ab-
tragung eine zeitnahe (2-6 Monate) Kontrolle
erfolgen.

Laut aktuellen Leitlinien wird eine endosko-
pische Kontrolluntersuchung bei vollstandig
abgetragenen adenomat6sen Polypen emp-
fohlen:

m Nach 3 Jahren: Patienten mit 3 bis 10
Adenomen oder einem Adenom = 10 mm
oder dem histologischen Befund eines
villésen Adenoms

m Nach 5 Jahren: Patienten mit < 2 Adeno-
men < 10 mm ohne héhergradige intraepi-
theliale Neoplasie.

Dariiber hinaus werden fiir Patienten mit mehr
Adenomen oder bei erhéhtem individuellem
Risikoprofil (Familienanamnese!) auch kiirzere
Intervalle als 3 Jahre empfohlen.

Infobox 6.4

Kolon-Kontrastmitteleinlauf

Indikation

Alternativuntersuchung sofern eine vollstdndi-
ge Endoskopie des Kolons nicht moglich ist.
Die vollstandige Beurteilung des Kolons ist fiir
die weitere Therapieplanung essenziell (syn-
chrone Zweittumoren!), allerdings hat diese
radiologische Untersuchung an Bedeutung
verloren und wird inzwischen nur noch selten
angewendet. Alternativ bei unvollstdndiger
Endoskopie kann eine virtuelle Koloskopie
durchgefiihrt werden (s. Infobox 6.5).

Durchfiihrung

Zundchst wird nach Vorbereitung des Pati-
enten das Kolon bis knapp Uber die rechte Fle-

xur mit bariumhaltigem Kontrastmittel gefiillt.
Danach wird das Kontrastmittel entleert.
Durch das verbliebene Kontrastmittel und zu-
satzlich insufflierte Luft wird eine Doppelkont-
rastierung erreicht, so dass unter Durchleuch-
tung das gesamte Kolon betrachtet werden
kann und auch kleinere Verdnderungen gut
zur Darstellung kommen.

Diagnostische Bedeutung

Nach aktueller Datenlage werden durch diese
Untersuchung nur < 50% aller Polypen nach-
gewiesen. Gut dargestellt werden bei dieser
Methode beispielsweise Divertikel, was diffe-
renzialdiagnostisch wichtig sein kann (Diverti-
kulitis).

Infobox 6.5

Moderne bildgebende Verfahren

Diese technisch aufwdndigen diagnostischen
Methoden kénnen wertvolle Zusatzinformati-
onen flr einzelne Patienten liefern. Sie sind
jedoch nicht bei allen Patienten indiziert und
bislang nur an spezialisierten Zentren verfiig-

bar. Eine Kosteniibernahme durch die Kran-
kenkassen ist bislang haufig nicht gesichert
und muss in jedem Einzelfall vorab geklart
werden.
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Infobox 6.5

Positronen-Emmisions-Tomografie mit
oder ohne CT (PET bzw. PET-CT)

PET-Untersuchungen nutzen die Beobach-
tung, dass maligne Tumore einen erhéhten
Stoffwechsel im Vergleich zu Normalgewebe
aufweisen und daher vermehrt Glukose und
somit auch Positronen-emittierende Substan-
zen wie z.B. '8F-2-Deoxyglukose (FDG) aufneh-
men. Das Radionuklid wird i.v. verabreicht und
akkumuliert in Tumorzellen. Die emittierten
Positronen werden schnell durch Elektronen
Lneutralisiert“. Dabei kommt es zur Emission
von 2 Photonen in gegensdtzliche Richtungen,
die fir eine Bildgebung detektiert werden
konnen. Einen wesentlichen Fortschritt stellt
die Verbindung mit der CT-Technologie dar
(PET-CT), da hierbei die Stoffwechselaktivitat
von im CT detektierten Raumforderungen be-
urteilt werden kann.

PET-basierte Untersuchungen werden fiir die
initiale Diagnostik von Kolonkarzinomen bis-
her kaum eingesetzt. Diese Methode liefert
vor allem wichtige Informationen bei einem
Tumorrezidiv oder im Rahmen der Ausbrei-
tungsdiagnostik zur Darstellung von vitalem
Tumor- und Metastasengewebe.

Virtuelle Koloskopie

Diese Untersuchung wurde erstmals 1994 be-
schrieben und bietet eine computersimulierte

Abb. 6.6 FDG-PET-CT bei koloskopisch gesi-
chertem Sigmakarzinom

Deutlich sichtbar ist die fokale Stoffwechsel-
aktivierung im Bereich des Colon sigmoide-
um.

endoluminale Ansicht des luftgefiillten Ko-
lons. Fiir die Bildgebung kann entweder die
Magnet-Resonanz-Tomografie (MRT) oder die
Computertomografie (CT) verwendet werden.
Voraussetzung ist allerdings wie bei der kon-
ventionellen Koloskopie eine moglichst gute
Darmreinigung vor der Untersuchung, da
Stuhlreste falschlicherweise das Vorhanden-
sein von Polypen simulieren kdnnen. Zusdtz-
lich ist die Insufflation von Luft in das Kolon
notwendig, was von vielen Patienten als unan-
genehm empfunden wird.

Die Strahlendosis bei CT-basierter virtueller
Koloskopie entspricht in etwa der eines kon-
ventionellen Bariumkontrast-Einlaufs und liegt
wesentlich unterhalb der Dosis einer konventi-
onellen CT-Bildgebung des Abdomens und Be-
ckens.

Die sichere Nachweisgrenze von Polypen liegt
bei einer GroRe zwischen 6 und 10 mm und
hangt wesentlich von der Erfahrung des Un-
tersuchers ab. Die genaue Rolle, die diese
Technologie in Zukunft spielen wird, ist bisher
noch unklar. Bereits angewendet wird sie der-
zeit z.B. bei Patienten, bei denen aufgrund ei-
ner Stenose keine vollstindige Koloskopie
maoglich ist oder die keine konventionelle Un-
tersuchung tolerieren.

Abb. 6.7 Virtuelle Koloskopie: Intralumina-
ler Polyp bei Kolonpolypose.
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6.7 Therapeutisches Vorgehen

6.6 AbschlieRende Bewertung und

Diagnosestellung

Fassen Sie abschlieBend die Ergebnisse
der Diagnostik zusammen!

Die initiale Verdachtsdiagnose eines Kolon-
karzinoms hat sich in der Koloskopie hinsicht-
lich des makroskopischen Aspektes bestatigt.
Die histologische Diagnose lautete Adenokar-
zinom des Kolons. In den Staging-Untersu-
chungen (Abdomensonografie, CT, Rontgen-
Thorax, Labor) ergab sich kein Hinweis auf
Metastasierung.

Auffillig war jedoch eine mikrozytdre Andmie
(Hb 9,5 g/dl, MCV 78 fl), der differenzialdi-
agnostisch ein Eisenmangel, eine Tumorer-
krankung (,Tumorandmie®), eine chronisch
entziindliche Erkrankung oder eine Thalass-
dmie zugrunde liegen konnte. Zur weiteren
Differenzierung wurde im Serum Ferritin be-

stimmt (! bei Eisenmangelandmie, i.d.R. T
bei Entziindungs- und Tumorandmie und «
oder leicht T bei B-Thalassdmie). Bei unserem
Patienten war der Ferritinwert deutlich er-
niedrigt; somit liegt eine Eisenmangelandmie
vor, die sich durch wiederholte Blutverluste
tiber Blutungen aus dem im Kolon lokalisier-
ten Karzinomgewebe erkldrt.

Risikofaktoren fiir die Entwicklung eines

Kolonkarzinoms bei unserem Patient sind:

m Familidre Disposition: 1 betroffener Ver-
wandter 1. Grades (2,3-faches Risiko),

m Nikotinabusus (,,35 pack years*),

m geringe korperliche Aktivitdt, ungiinstige
Diit, Ubergewicht.

6.7 Therapeutisches Vorgehen

Welche grundsatzlichen Therapiean-
satze und Behandlungsmaoglichkeiten
gibt es?
Die primdre Therapie nach Diagnose eines
nicht metastasierten Kolonkarzinoms ist die
operative Entfernung des Tumors. Eine ab-
schlieBende Bestimmung des Tumorstadiums
basiert auf dem pathologischen Befund des
Operationsresektates. Hierbei werden nach
dem TNM-System (s. Steckbrief) das T- und N-
Stadium festgelegt. Ublich ist dabei die Unter-
suchung von > 12 entnommenen Lymphkno-
ten, um mit ausreichender Verldsslichkeit das
N-Stadium bestimmen zu konnen.
Nach der Operation muss festgelegt werden,
ob eine alleinige Nachsorge durchgefiihrt
wird oder ob der Patient von einer zusdtz-
lichen (adjuvanten) Chemotherapie profitie-
ren wird:
= Adjuvante Chemotherapie
Diese ist indiziert bei Tumorstadium UICC
Ill/Dukes C (jedes T N1-2 MO, s. Steck-
brief). Als Standardtherapie gilt derzeit
die Gabe von Oxaliplatin, 5-FU und Leuko-
vorin iiber einen Zeitraum von 6 Monaten.
Bei ausgeprdgten Nebenwirkungen oder
Kontraindikationen gegen Oxaliplatin
wird eine alleinige Therapie mit 5-FU/
Leukovorin oder mit der oral verfiigharen

5-FU Prodrug Capecitabin {iber 6 Monate
durchgefiihrt.

= Nachsorge
Nach kurativer Resektion eines Kolonkar-
zinoms ohne Lymphknotenbefall besteht
prinzipiell fiir die Patienten ein erhéhtes
Risiko fiir ein lokales Rezidiv, Fernmetas-
tasen oder einen metachronen (= zeitlich
versetzten) Zweittumor im verbleibenden
Restkolon. Das Ziel regelmafiger Nachsor-
ge-Untersuchungen ist daher eine mog-
lichst friihe Identifizierung erneuter Tu-
mormanifestationen, um erneut eine The-
rapie in kurativer Absicht durchfiihren zu
konnen.
Angesichts einer duf3erst geringen Rezi-
divrate bei Patienten mit frithem Tumor-
stadium (UICC I oder Dukes A) wird nach
einer RO-Resektion (= Resektionsrander
mikroskopisch tumorfrei) keine Nachsorge
empfohlen. Bei allen anderen operierten
Patienten werden regelmadf3ige Nachsorge-
untersuchungen empfohlen: Symptomori-
entierte Anamnese, korperliche Untersu-
chung, Abdomensonografie sowie Bestim-
mung des CEA-Wertes. Diese Untersu-
chungen sollen dabei in den ersten beiden
Jahren nach Therapieabschluss alle 6 Mo-
nate, anschlieflend fiir weitere 3 Jahre
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jeweils jahrlich durchgefiihrt werden.
Zusdtzlich wird nach 3 Jahren aufgrund
der erhdhten Gefahr metachroner Zweit-
tumore die Durchfithrung einer Kolosko-
pie empfohlen.

Zu beachten ist bei dieser Strategie, dass
bei ca. 30% aller kolorektalen Tumore bei
Erstdiagnose kein erh6hter CEA-Wert
gemessen werden kann, dass jedoch tiber
40% der Patienten mit normalen prdope-
rativen Werten einen Anstieg bei einem
Rezidiv der Grunderkrankung zeigen (s.
Infobox 6.2).

Bei Patienten mit einem Karzinom bei
HNPCC (s. Infobox 6.1) werden aufgrund
des unverdndert deutlich erhdhten Karzi-
nomrisikos nach einer Hemikolektomie
jahrliche (1) Koloskopien des Restkolons
empfohlen.

Welche Therapie kommt bei lhrem
Patienten in Frage? Begriinden Sie lhre
Entscheidung!

Bei unserem Patienten erfolgte eine linkssei-
tige Hemikolektomie, der Stagingbefund auf
Grundlage des Pathologiebefundes ergab ein
Adenokarzinom des Kolons Stadium pT2
pN1 cMO G2 RO VO, entsprechend einem Tu-
morstadium UICC III bzw. Dukes C (Stadien-
einteilung s. Steckbrief).

Aufgrund des niedrigen Erkrankungsalters
und des guten Allgemeinzustandes sowie feh-

Kolonkarzinom

Englische Bezeichnung: ,Colon cancer oder
,Colon carcinoma®“, als Sammelbegriff fiir ko-
lorektales Karzinom auch “Colorectal cancer”
oder ,,Colorectal carcinoma*.

Definition

Kolorektale Karzinome sind maligne Tumoren
des Dickdarms, die sich iiberwiegend aus gut-
artigen Adenomen zu Adenokarzinomen ent-
wickeln.

Epidemiologie

m Weltweit dritthdufigste Tumorerkrankung
und vierthdufigste Todesursache im Rah-
men maligner Tumore

m Anatomische Hdufigkeitsverteilung s. Abb.
6.8

lender Begleiterkrankungen wurde die in
diesem Tumorstadium indizierte adjuvante
Chemotherapie mit Oxaliplatin, 5-FU und
Leukovorin fiir 6 Monate durchgefiihrt, die
vom Patienten insgesamt bis auf passagere,
Oxaliplatin-bedingte Pardsthesien im Bereich
der Fingerkuppen gut vertragen wurde.

Wie geht es mit lhrem Patienten
weiter?

Nach Abschluss der adjuvanten Therapie wur-
den entsprechend den Nachsorgempfeh-
lungen regelmdfRige, zundchst halbjdhrliche
Untersuchungen durchgefiihrt (geplant iiber
insgesamt 5 Jahre).

Im weiteren Verlauf fiel bei einer Nachsorge-
untersuchung des Patienten ein ansteigender
CEA-Wert auf. In einer daraufhin durchge-
fiihrten CT-Untersuchung zeigte sich eine iso-
lierte Lebermetastase im linken Leberlappen
mit einem Durchmesser von 2,5 cm. Weitere
Metastasen wurden nicht nachgewiesen. So-
mit lag im Verlauf nun eine isolierte Organ-
metastasierung vor. Da die Metastasierung
isoliert war und keine zusatzlichen Erkran-
kungen vorlagen, erfolgte eine linksseitige
Hemihepatektomie in kurativer Absicht, ob-
wohl der Nachweis einer Lebermetastasie-
rung auf eine bereits initial erfolgte syste-
mische Aussaat von Tumorzellen hindeutet.

m Inzidenz in hochentwickelten Industrie-
lindern hoher als in Entwicklungslandern

m Die 5-Jahres-Uberlebensrate hingt von
der Qualitat der medizinischen Versor-
gung ab (z.B. USA > 60%, Entwicklungslan-
der < 40%).

Vorsorge

Die Prognose der Patienten hdngt in erster Li-
nie vom Erkrankungsstadium zum Zeitpunkt
der Diagnosestellung ab. Eine frithzeitige Dia-
gnose kann durch Vorsorgeuntersuchungen
wie dem Test auf okkultes Blut im Stuhl (jahr-
liche Durchfiihrung ab dem 50. Lebensjahr
empfohlen) oder eine Koloskopie (empfohlen
fiir alle Personen ohne besondere Risikokons-
tellation ab dem 55. Lebensjahr) gestellt wer-
den. Bei unauffalliger Erstkoloskopie wird
eine Kontrolluntersuchung im Abstand von



http://thieme-bib.juni.com/ojcb.php?seiten=3&isbn=9783131471017&id=65105&doc=9783131471017

Steckbrief

Steckbrief

25%

Abb. 6.8 Haufigkeitsverteilung kolorektaler
Tumore.

10 Jahren empfohlen (fiir das Vorgehen bei
Nachweis von Polypen s. Infobox 6.3). Erfolgt
die konsequente Teilnahme an den empfohle-
nen endoskopischen Vorsorgeuntersuchun-
gen, so eriibrigt sich ein zusatzlicher regelma-
Biger Test auf okkultes Blut im Stuhl.

Pathophysiologie und Histologie

Die meisten Kolonkarzinome entstehen aus
gutartigen Polypen (,Adenom-Karzinom-
Sequenz®, s. Infobox 6.3). Selten kann es vor-
kommen, dass sich einzelne Tumore direkt
aus der Kolonschleimhaut ohne polypdse
Schleimhautverdanderung entwickeln.
Histologisch sind kolorektale Tumore in den
meisten Féllen Adenokarzinome. In seltenen
Fillen konnen auch Lymphome, Karzinoide
oder Kaposi Sarkome (bei Patienten mit HIV-
Infektion) vorkommen.

Atiologie und Risikofaktoren
Siehe Infobox 6.1

Klinik

Die meisten Patienten weisen mindestens

eines der folgenden Symptome (in abstei-

gender Haufigkeit) auf:

m Abdominelle Schmerzen: Durch eine Ste-
nose, Aussaat von Tumorzellen in die Peri-
tonealhohle oder Perforation des Darmes
mit nachfolgender Peritonitis. Bei fortge-
schrittenem Tumorleiden neuropathische
Schmerzen durch direkte Infiltration von
Nerven, z.B. N. ischiadicus (selten).

m Verdnderung der Stuhlgewohnheiten:
Paradoxe Diarrh6“: Wechsel zwischen

Obstipation und Diarrhé. ,Bleistiftstuhl“:
resultiert aus hochgradigen tumorbe-
dingten Stenosen im Bereich distaler
Darmabschnitte.

m Hamatochezie oder Melaena (s. Fall 4
Gastrointestinale Blutung): Art und Menge
von Blutbeimengungen im Stuhl hdngen
wesentlich von Lokalisation und GréRe
des Tumors ab. Je groRBer der Tumor, desto
grofer ist der Blutverlust.

m Leistungsminderung

= Andmie

m Gewichtsverlust

Metastasierung

Bei etwa 20% der Patienten liegt schon bei
Erstdiagnose ein metastasiertes Tumorstadi-
um vor. Typischerweise metastasiert das ko-
lorektale Karzinom lymphogen, himatogen
und durch lokale Aussaat von Tumorzellen in
den Peritonealraum. In absteigender Haufig-
keit finden sich Metastasen v.a. in

m regionalen Lymphknoten

m Leber

m Lunge

m Peritonealraum

m Skelett oder ZNS (selten)

Tiefsitzende Rektumkarzinome kdnnen auch
primdr pulmonale Metastasen hervorrufen,
da der vendse Abfluss von dort aus {iber die V.
rectalis inferior und iiber die V. cava inferior
(und nicht {iber die Pfortader) erfolgt.

Diagnostik

= Anamnese (s. Abschnitt 6.1)

m Klinische Untersuchung: oft keine spezi-
fischen Befunde (s. Abschnitt 6.2).

m Laboruntersuchungen: unspezifische
Verdnderungen (s. Abschnitt 6.4).

m Koloskopie und histologische Unter-
suchung

Methode der Wahl zum Nachweis kolorek-
taler Tumore ist die Koloskopie mit gleich-
zeitiger Entnahme von Biopsien zur histo-
logischen Befundsicherung. Fiir die Thera-
pieplanung, insbesondere nach operativer
Entfernung des Primdrtumors, ist die exakte
Stadieneinteilung essenziell.

Fiir die Stadieneinteilung werden die Klassifi-
kation nach Dukes und das TNM-System ver-
wendet (s.u.). Maf3geblich fiir die exakte Be-
stimmung des Erkrankungsstadiums sind die
pathologische Untersuchung des Primdrtu-
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mors nach Resektion sowie der Nachweis
bzw. Ausschluss von Fernmetastasen durch
Sonografie, CT oder Rontgen-Thorax vor oder
direkt nach der Operation. Aktuelle Therapie-
strategien fiihren derzeit zu einer deutlichen
Verbesserung der Prognose in den einzelnen
Tumorstadien. Es wird erwartet, dass sich die
unten angegeben Zahlen fiir die 5-Jahres-
Uberlebensraten in den nichsten Jahren, so-
bald ausreichend neue Zahlen zur Verfiigung
stehen, wesentlich verbessern wird. Neuere
Untersuchungen an kleineren Patientengrup-
pen zeigen einen deutlichen Anstieg der 5-
Jahres-Uberlebensrate im metastasierten Sta-

Tx Primartumor nicht beurteilbar
TO kein Anhalt fiir Primdrtumor

Tis Carcinoma in situ

dium (M1-Stadium) von bisher deutlich unter

10% auf 20% und mehr.

Besonders beachtet werden muss bei allen

Patienten mit kolorektalem Karzinom das

Auftreten von

m synchronen Tumoren: > 2 Primdrtumo-
ren, die durch normales Darmgewebe
voneinander getrennt sind (bei bis zu 5%
der Patienten) und

= metachronen Tumoren: erneutes kolo-
rektales Karzinom, das > 6 Monate nach
der initialen Diagnose festgestellt wird
(bei bis zu 3% der Patienten).

Ausmal des Primartumors und seiner lokalen Ausbreitung

T1 Invasion der Submukosa
T2 Invasion der Muscularis propria
T3 Invasion der Subserosa oder des perikolischen bzw. perirektalen Gewebes

T4 Perforation des viszeralen Peritoneums oder Invasion in angrenzende Organe
(Vagina, Prostata, Blase, Ureter, Nieren)

Befall regiondrer Lymphknoten

NX  regiondre Lymphknoten nicht beurteilbar

NO  Lymphknoten tumorfrei

N1 Befall von 1-3 perikolischen bzw. perirektalen Lymphknoten
N2 Befall von 2 4 perikolischen bzw. perirektalen Lymphknoten

N3 Befall von Lymphknoten entlang den MesenterialgefaBen (nur Kolonkarzinom, nicht
definiert fiir Rektumkarzinom)

Fernmetastasen

MX  Fernmetastasen nicht beurteilbar
MO keine Fernmetastasen

M1 Fernmetastasen

histologischer Differenzierungsgrad

GX  Differenzierungsgrad nicht beurteilbar
G1 gut differenziert

G2 maRig differenziert

G3  gering differenziert

G4  undifferenziert/anaplastisch
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Resektion

RX Resektionsrand nicht beurteilbar

RO bei Resektion mikroskopisch Resektionsrander frei
R1 mikroskopischer Residualtumor

R2 makroskopischer Residualtumor

venose Invasion

VX venose Invasion nicht beurteilbar
VO keine vendse Invasion
V1 mikroskopisch nachweisbare vendse Invasion

V2 makroskopisch nachweisbare venése Invasion

Tis NO MO 0
T1-2 NO MO A |
T3-4 NO MO B Il
jedes TN1-2 MO C 11}
jedes TjedesNM1 D \%

m Staging-Untersuchungen (s. Abschnitt

6.5):

- Abdomensonografie: Beurteilung des
Lokalbefunds und Nachweis/Ausschluss
von Metastasen.

- Rontgen-Thorax in 2 Ebenen: Screening
auf pulmonale Metastasen.

- CT von Thorax, Abdomen und Becken:
Beurteilung des Lokalbefunds und
Nachweis/Ausschluss von Metastasen.

- MRT: bei speziellen Fragestellungen.

- Kolon-Kontrastmitteleinlauf oder
virtuelle Koloskopie mittels CT oder
MRT: nur bei inkompletter Koloskopie,
s. Infobox 6.4.

- Skelettszintigrafie: nur bei Verdacht auf
ossdre Metastasen.

a autoptisch gesicherte Stadieneinteilung

C klinisch gesicherte Stadieneinteilung

p pathologisch gesicherte Stadieneinteilung
r Rezidivtumor

TNM- Dukes- UICC 5-Jahres- Haufigkeit zum Zeit-
Klassifikation Stadium | Stadium [ Uberlebensrate | punkt der Erstdiagnose

100%

90-95% 20%
65-75% 30%
25-60% 25%
ca. 20% 20%

m Moderne bildgebende Verfahren
(s. Infobox 6.5):
- Positronen-Emmisions-Tomografie mit
oder ohne CT (PET bzw. PET-CT).
- CT- oder MR-basierte virtuelle Kolo-
skopie.

Differenzialdiagnose n

Die Symptome von Kolonkarzinomen sind

unspezifisch; daher kommen zahlreiche Dif-

ferenzialdiagnosen in Betracht, z.B.

m Hamorrhoiden: Blutbeimengungen zum
Stuhl, perianale Schmerzen.

m Divertikulitis: Blutbeimengungen im
Stuhl, abdominelle Schmerzen, evtl. Peri-
tonitis.

m Infektionen: Anderung der Stuhlgewohn-
heiten, Blutbeimengungen im Stuhl, abdo-
minelle Schmerzen.
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Mukosa

Muscularis
mucosae

Submukosa — o 5

Musclaris 7({@!’){{&

2=
propria ===

ulcc:

Tumorwachstum auf
Mukosa und Submukosa
beschrankt.

ulccli:

Tumor infiltriert alle Darmwand-
schichten. Keine Lymphknoten-
metastasen.

ulcain:

regiondre Lymphknoten-
metastasen, unabhdngig
vom Infiltrationsgrad.

ulccv:

Fernmetastasen, unabhéngig
vom Infiltrationsgrad des Pri-
martumors und des Lymph-

Abb. 6.9 Stadien des kolorektalen Karzinoms

d UICCIV bzw. Stadium Dukes D.

m Chronisch entziindliche Darmerkran-
kungen: Blutbeimengungen im Stuhl,
abdominelle Schmerzen.

Als Besonderheit konnen Patienten mit einem

kolorektalen Karzinom erstmals durch eine

Sepsis mit Streptococcus bovis oder Clostri-

dien auffallen. Patienten, die eine Sepsis mit

einem dieser Keime durchmachen, weisen in
bis zu 25% ein kolorektales Karzinom auf.

Chirurgische Therapie
Die Therapie des Kolonkarzinoms erfolgt sta-
dienadaptiert und primdr operativ.

Kurative chirurgische Therapie

Eine kurative Behandlung lokal begrenzter

Tumore kann nur durch operative Resektion

erfolgen.

Zentrale Ziele:

1. Komplette Tumorresektion mit tumor-
freien Resektionsriandern mit Sicher-
heitsabstand > 5 cm proximal und distal:
Verringerung der Wahrscheinlichkeit
eines Tumorrezidivs im Bereich der Anas-
tomose.

Tumorlokalisation

Z6kum und Colon ascendens

mittleres und distales Colon transversum

linke Colonflexur

mittleres und distales Colon sigmoideum

rechte Colonflexur und proximales Colon transversum

Colon descendens und proximales Colon sigmoideum

knotenbefalls.

a UICCI bzw. Stadium Dukes A, b UICCII bzw. Stadium Dukes B, ¢ UICCIII bzw. Stadium Dukes C,

2. GroRziigige Lymphadenektomie zur Ent-
fernung aller drainierenden Lymphknoten.

3. Sorgfaltige Exploration des Operations-
situs zum Ausschluss von Metastasen (z.B.
in der Peritonealhohle oder der Leber).

Kurative chirurgische Therapie bei
Metastasierung

Im Rahmen individueller Therapieansdtze
werden zunehmend hdufiger einzelne, in ers-
ter Linie hepatische und pulmonale Metasta-
sen in kurativer Absicht operiert. Treten nach
erfolgreicher Teilresektion und voriiberge-
hender Tumorfreiheit erneut Lebermetasta-
sen auf, kann in Einzelfillen auch eine neuer-
liche Resektion durchgefiihrt werden.

Palliative chirurgische Therapie

Ziele:

m Prophylaxe eines Ileus

m Therapie rezidivierender Blutungsepiso-
den oder relevanter chronischer Blutver-
luste

m zwingend notwendig bei einer Perforation

Standardoperationsverfahren

Hemikolektomie rechts
erweiterte Hemikolektomie rechts
Transversumresektion

erweiterte Hemikolektomie links
Hemikolektomie links

Sigmaresektion
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Abb. 6.10 Standardoperationsverfahren bei Kolonkarzinom:
aHemikolektomie rechts, b erweiterte Hemikolektomie rechts, ¢ Transversumresektion, d Hemi-
kolektomie links, e Sigmaresektion

Chemotherapie
Adjuvante Chemotherapie
m Zeitpunkt: nach chirurgischer Resektion

m Behandlungserfolg (Stadium III): Reduk-
tion des Auftretens neuer Erkrankungs-
manifestationen (um bis zu 30%, je nach

eines Kolonkarzinoms in kurativer Ab-

sicht.

Hintergrund: ,Mikrometastasen*, die

zum Zeitpunkt der Operation noch nicht

mittels Bildgebung darstellbar sind, erho-
hen das Risiko eines lokalen Tumorrezi-
divs oder des Auftretens von Metastasen.

Die Hohe dieses Risikos hdngt direkt mit

dem Erkrankungsstadium zusammen.

Indikation:

- Stadium UICC III bzw. Dukes C (jedes
T, N1-2, MO): eindeutige Indikation bei
positivem Lymphknotenbefall.

- Stadium UICC I bzw. Dukes B (T3-4 NO
MO): keine aus Studien abzuleitende
Indikation; wird nach Einzelfallent-
scheidung durchgefiihrt, z.B. bei er-
hohtem Risikoprofil, wie Perforation
des Primdrtumors (T4-Stadium), in-
kompletter Lymphknotenasservierung
bei der Operation (Unterscheidung Sta-
dium IT und III nicht eindeutig moéglich)
oder histologisch entdifferenziertem
Karzinom; der absolute Nutzen fiir eine
adjuvante Therapie im Stadium IT wird
auf kleiner 3% Risikoreduktion fiir ein
Tumorrezidiv geschatzt.

Durchfiihrung: 6-monatige Behandlung

mit 5-Fluoruracil (5-FU)-haltigem Thera-

pieschema, in der Regel erfolgt eine zu-
sdtzliche Gabe von Oxaliplatin.

individuellem Risikoprofil) und damit der
Mortalitdt.

Palliative Chemotherapie
m Mittlere Uberlebenszeit unbehandelter

Patienten im Tumorstadium UICC IV bzw.
Dukes D (jedes T jedes N M1): 8 - max. 15
Monate

Derzeit in Deutschland fiir diese Indika-

tion zugelassene Medikamente:

- 5-Fluorouracil (5-FU) mit Leukovorin

- Capecitabine: Prodrug von 5-FU, oral
anwendbar

- Irinotecan

- Oxaliplatin

- Bevacizumab (Antikoérper gegen Vascu-
lar Endothelial Growth Factor = VEGF)

- Cetuximab (Antikoérper gegen Epider-
mal Growth Factor Receptor = EGFR)

- Panitumumab (voll humanisierter
Antikorper gegen EGFR; bisher nur als
Monotherapie nach Versagen der ande-
ren Therapien zugelassen)

m Derzeit zugelassene Erstlinientherapien:

- 5-FU/Leukovorin (Monotherapie)

- 5-FU/Leukovorin mit Irinotecan oder
Oxaliplatin (Kombinationstherapie)

- 5-FU/Leukovorin mit Irinotecan oder
Oxaliplatin plus entweder Beva-
cizumab oder Cetuximab (Kombina-
tionstherapie + Antikorpertherapie).
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m Aus den aktuell vorliegenden Daten sind
prinzipiell alle diese Therapieoptionen bei
Behandlungsbeginn moglich.

m Wichtig (Priifungsfragen): EGFR-Antikor-
per sind unwirksam, wenn im Tumorma-
terial eine Mutation des Protoonkogens
k-ras nachgewiesen wird (erster Schritt
in eine individualisierte Therapieplanung
durch molekulare Marker; Testung vor
Therapie obligat!).

m Bei Patienten, die nach einem guten An-
sprechen die Perspektive auf eine Metas-
tasenresektion haben, wird i.d.R. initial
ein Schema mit Kombinationstherapie
und Antikérpertherapie ausgewdhlt.

m Tritt unter der Behandlung mit einem die-
ser Regime ein Progress auf, kann auf ein
anderes Regime gewechselt werden.

m Nach neueren Daten kénnen durch die se-
quenzielle Anwendung der zur Verfiigung
stehenden Medikamente mittlere Uberle-
benszeiten > 24 Monaten erreicht werden.

Palliative LokalmaRnahmen

Fiir Patienten, bei denen keine kurative Leber-
teilresektion moglich ist, wurden lokal abla-
tive Verfahren entwickelt, die als palliative
regionale Therapiestrategien angesehen wer-
den kénnen.

m Kryotherapie

- Durch Unterkiihlung von Leberldsionen
Induktion einer Nekrosezone von bis
zu 5 cm.

- Nachteil: aufwandige technische
Durchfiihrung, meist Laparotomie er-
forderlich.

- 3- bzw. 5-Jahres-Uberlebensraten: 32
bzw. 13%.

- Im weiteren Verlauf meist neuerliche
Metastasenbildung nach erfolgreicher
Kryotherapie.

= Radiofrequenzablation (RFA)

- Hypertherme Koagulation von Tumor-
knoten.

- Vorteil: perkutane Durchfiihrung mog-
lich.

- Bei addquater Indikationsstellung nur
selten Wiederauftreten von Tumoren
an der abladierten Stelle. In anderen
Bereichen der Leber konnen jedoch
neue Raumforderungen entstehen.

- 3-Jahres-Uberlebensraten bis zu 46%.

= Transarterielle Chemoembolisation

(TACE)

- Aus der Uberlegung, dass Metastasen in
der Leber mit einer Gréf3e von
> 5 mm mehr als 80% ihrer Blutver-
sorgung arteriell aus Asten der A.
hepatica beziehen, wihrend “gesun-
de/nicht-transformierte* Hepatozyten
iiberwiegend aus Asten der Pfortader
versorgt werden, entstand das Konzept
der transarteriellen Chemotherapie.
Zusdtzlich sollte durch diesen Thera-
pieansatz der first-pass-Effekt der
Leber zu einer ausgepragten Wirkung
im Bereich der Lebermetastasen mit
geringeren systemischen Nebenwir-
kungen fiithren.

- Im Vergleich zu systemischer Chemo-
therapie bessere Ansprechraten der
Leberraumforderungen, allerdings kein
tiberzeugender Vorteil hinsichtlich der
Gesamtiiberlebenszeit

Nachsorge
Siehe Abschnitt 6.7

Prognose

Die Prognose korreliert direkt mit dem Tumorstadi-
um (s.0.).

Bei Diagnosestellung in einem frithen Tumor-
stadium kann eine kurative Therapie mit sehr
guter Prognose durchgefiihrt werden. Im me-
tastasierten Stadium ist eine Heilung nur in
Einzelfillen moglich und die 5-Jahres-Uberle-
bensrate der betroffenen Patienten wird der-
zeit auf ca. 20% geschdtzt. Trotz einer erfolg-
reichen operativen Entfernung des Primartu-
mors und einer adjuvanten Chemotherapie
entwickeln bis zu 40% der Patienten im UICC-
Stadium III ein Tumorrezidiv. Handelt es sich
dabei um einzelne Metastasen im Bereich der
Leber oder der Lunge, kann nach Literaturlage
durch eine operative Entfernung dieser Me-
tastasen (,salvage surgery“) ein Langzeit-
tiberleben ohne erneutes Auftreten von
Tumormanifestationen bei 20-25% der Pa-
tienten erzielt werden. Fiir Patienten mit iso-
lierten operablen Lebermetastasen ist eine
5-Jahres-Uberlebensrate von 40% berichtet
worden.
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Eine 64-jdhrige Frau stellt sich mit wechseln-
der Stuhlgangkonsistenz (Wechsel von Obsti-
pation und Diarrhé - ,,paradoxe Diarrh6*) und
Gewichtsverlust von 6 kg in 2 Monaten vor.
Als Ursache kann koloskopisch ein Adenokar-
zinom im oberen Teil des Rektums bei 9 cm ab
ano diagnostiziert werden.

In der Koloskopie werden synchrone Kolon-
karzinome ausgeschlossen. Zur Beurteilung
der betroffenen Organstrukturen und des
umgebenden Gewebes einschlieBlich Lymph-

Frage

knoten wird eine MRT-Untersuchung durch-
gefiihrt. Als Ergebnis reicht der Tumor zwar
bis an die Oberfliche des Rektums, jedoch
liegt keine erkennbare Invasion von Struktu-
ren auf3erhalb des Rektums vor. Mehrere peri-
rektale Lymphknoten, insgesamt mehr als 4,
sind vergrofert und morphologisch dringend
verddchtig auf Tumorbefall. Somit besteht
nach klinischer Diagnostik ein Tumorstadium
cT3cN2cMO, entsprechend einem Tumorsta-
dium UICC III oder Dukes C (s. Steckbrief).

Wie sieht die therapeutische Strategie bei Vorliegen eines Rektumkarzinoms aus?

Losung

Die therapeutischen Strategien sind bei Rek-
tumkarzinomen nicht véllig identisch zu dem
Vorgehen bei Karzinomen im restlichen Teil
des Kolons. Ergdnzend zu den bisher disku-
tierten Maflnahmen gelten beim Rektumkar-
zinom folgende Prinzipien:

m Oparative Therapie (s. Abb. 6.11)

- Tumor im oberen oder mittleren Drittel
des Rektums (85%): moglichst konti-
nenzerhaltende Resektion.

- Tumoren im unteren Drittel des Rek-
tums (15%): abdominoperineale Exstir-
pation mit Anlage eines endstdndigen
Anus praeter, je nach anatomischer
Lage ist evtl. eine Sphinkter-erhaltende
Resektion oder eine nur voriiberge-
hende Anlage eines Anus praeter mog-
lich.

m Neoadjuvante (prdoperative) Radioche-
motherapie

- Indikationen: lokal fortgeschrittene
Tumoren (UICC Stadium II und III).

- Ziel: sekunddre Operation ermoglichen
bzw. erleichtern.
= Adjuvante Radiochemotherapie
- Indikation: nach erfolgreicher Resek-
tion im UICC-Stadium II und III, sofern
keine neoadjuvante Radiochemothera-
pie erfolgt ist.
= Adjuvante Chemotherapie
- Indikation: nach neoadjuvanter Vorbe-
handlung erfolgt unabhdngig vom Tu-
morstadium am Operationsprdparat
eine adjuvante Chemotherapie.
m Singuldre Leber- oder Lungenmetasta-
sen
- Resektion mit kurativer Intention.

In dem vorgestellten Fall erfolgt somit zu-
ndchst eine neoadjuvante Radiochemothera-
pie, gefolgt von einer kontinenzerhaltenden
Tumorresektion und einer anschlieBenden
adjuvanten Chemotherapie.

Abb. 6.11 Operative Verfahren bei Rektumkarzinom
a Tiefe anteriore Resektion b, ¢, d Abdominoperineale Exstirpation.

Ihr Alltag
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An welche méglichen Ursachen der
Beschwerden denken Sie? Beachten
Sie dabei: Haufiges ist hdufig, Seltenes
ist selten!

Die hdufigste Ursache dieses Beschwerde-
komplexes ist eine akute Gastroenteritis. Al-
lerdings muss unbedingt gepriift werden, ob
nicht evtl. ein anderes akutes oder etwa ein
chronisches bzw. chronisch-rezidivierendes
Geschehen vorliegt; insbesondere muss z.B.
an chronisch-entziindliche Darmerkrankun-
gen (CED: M. Crohn, Colitis ulcerosa) und auch

7.1 Anamnese

68-jahriger Patient mit rezidivieren-
dem Erbrechen und Diarrh6 - Statio-
ndre Einweisung durch den Hausarzt

»Also, das Ganze hat vorgestern angefangen.
Erst habe ich so driickende Schmerzen im
Bauch bekommen; dann musste ich mich
mehrmals richtig heftig erbrechen und dann
kam zu dem ganzen Ungliick auch noch
Durchfall dazu. Am Anfang bin ich von der
Schiissel gar nicht mehr herunter gekommen.
Heute musste ich schon viermal auf die Toi-
lette und es kommt fast nur noch reines Was-
ser. Fieber hab ich auch noch, mir ist ganz
hundeelend und ich bin so schwach, dass ich
mich nur mit Miihe auf den Beinen halten
kann. Jetzt kann ich nicht mehr. So schlimm
war es noch nie! Ich hab das Gefiihl, dass das
tiberhaupt nicht mehr aufhért; mir ist immer
noch iibel und ich habe entsetzliche Kopf-
schmerzen; und alles andere tut mir auch
weh.*

an Durchblutungsstérungen des Darmes (me-
senteriale Ischdmie) gedacht werden.

Was wiirden Sie jetzt vom Patienten
wissen wollen, welche Fragen stellen
Sie ihm gezielt zusatzlich zu der nor-
malen internistischen Anamnese?
Anamnese und korperliche Untersuchung
sind der eigentliche Schliissel zur Diagnose-
stellung. Die wichtigsten Fragen finden Sie in
der folgenden Tabelle.

_ Hintergrund der Frage Antwort des Patienten

Wann haben die Beschwer-  Hinweise zur Differenzierung akute/ Vorgestern Nachmittag waren wir noch

den begonnen? chronische Symptomatik. spazieren, dann haben wir im Senioren-
heim noch einen Kartoffelsalat mit
Wiirstchen gegessen. Am Abend ging
es mir schon nicht mehr gut; als ich zu
Bett gehen wollte, musste ich mich
zundchst nur erbrechen.
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_ Hintergrund der Frage Antwort des Patienten

Was haben Sie erbrochen?  Hinweis z.B. auf eine sog. Mallory- Zundchst habe ich Essensreste erbro-
Wie sah das Erbrochene Weiss-Lasion (Idngliche Schleimhautein-  chen; dann nur noch reine Galle. Blut
aus? War evtl. auch Blut risse nahe des unteren Osophagus- war Gott sei Dank nie dabei.

mit dabei? sphinkters mit Blutung; verursacht

durch plétzliche Druckerhéhung im
Magen mit nachfolgend heftigem Er-

brechen).
Wie sieht der Stuhlgang Genauere Einordnung der Durchfall- Anfangs war der Stuhl noch breiig, von
aus? Haben Sie evtl. Bei- symptomatik. brauner Farbe; jetzt besteht er nur
mengungen oder Auflage- noch aus Wasser. Pro Tag habe ich bis
rungen auf dem Stuhl zu 10 Durchfélle; sogar nachts muss ich
beobachtet? viele Gdnge zum (Nacht)stuhl machen
(Herkunft des Begriffes Stuhlgang).
Auflagerungen auf dem Stuhl (Blut,
Eiter, Schleim, Unverdautes, etc.) sind
nicht dabei.
Wie waren und sind die Genauere Eingrenzung von Lokalisation  Es sind driickende Schmerzen, die im-
Bauchschmerzen? Wo sind ~ und Art der abdominellen Beschwer- mer ein wenig nachlassen, wenn ich
die Bauchschmerzen lokali-  desymptomatik; z.B. Hinweis auf Peri- den ndchsten Stuhlgang habe. Als mein
siert? Ist lhnen evtl. aufge-  tonitis, Kolik, etc. Hausarzt auf dem Bauch herumge-
fallen, dass beim Betasten driickt hat, hat es tiberall mehr oder
der Bauchdecke insbeson- weniger gleichmaRig weh getan. Wenn
dere das Loslassen ausge- er losgelassen hat, war es allenfalls ein
sprochen schmerzhaft war? bisschen schlimmer.

Bereits wahrend dieser wenigen 1n1t1al§n Fra- Nie blind Ihr Untersuchungsschema durchziehen,
gen zur Anamneseerhebung stellen Sie fest, sondern den Uberblick iiber die Situation behalten
dass der Patient in einem so schlechten Zu-  yndimmer die Bediirfnisse des Patienten scharf be-
stand ist, dass Sie entgegen der sonst {iblichen obachten!

Systematik zundchst die Fortfithrung der

Anamneseerhebung unterbrechen miissen. An dieser Stelle miissen Sie zwingend zu-
ndchst die Messung der Vitalparameter vor-
ziehen.

7.2 Korperliche Untersuchung
(Teil I, problemzentriert)

besonders achten auf mogliche Befunde[Hinweise Befunde des Patienten

Bestimmung der Kreislauf-  Bei Kreislaufinsuffizienz (positiver RR systolisch 95 mmHg

parameter und Kérpertem-  Schock-Index) ist von einem hypovo- Tachykardie (120/min)

peratur lamischen Schock infolge einer massi- subfebril (< 38 °C) erhéhte Temperatur
ven Dehydratation auszugehen. Ein (37,8°C)
hochfieberhafter Verlauf kann zu dieser
Symptomatik beitragen.

Merke: Der Schock-Index ist der Quo-
tient aus Pulsfrequenz (Schlage/Min)
und systolischem Blutdruck (mmHg)!
Der Schock-Index betragt beim Gesun-
den 0,5; bei einem Schock >1.
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besonders achten auf

Hydratationszustand des
Patienten

mogliche Befunde[Hinweise

Stehende Hautfalten (z.B. an den Un-
terarmen), trockene Haut, Lippen und
trockener Mund sind Hinweis auf eine

Befunde des Patienten

Der Patient bietet alle Zeichen einer
ausgepragten Dehydratation: Die Haut
steht in Falten und ist trocken, Lippen
und Mund sind ebenfalls trocken.

Dehydratation.

Aufgrund Ihrer Untersuchungsergebnisse zur
KreislaufsituationbestehtunmittelbarerHand-
lungsbedarf. Die ganz offensichtlich durch
massive Dehydratation verursachte Kreislauf-
insuffizienz (Schock-Index von 1,3) muss
unverziiglich behandelt werden. Sie entschlie-
Ben sich, einen peripher-vendsen Zugang/Ka-
theter (PVK) zu legen und beginnen mit einer
frei laufenden Infusion (kein Infusiomat, kein
Tropfenzdhler) einer Elektrolytlésung (0,9%
NacCl). Ziel ist es, 500 ml in den ndchsten 10-

20 Minuten zu infundieren und den Erfolg
dieser ErstmaBnahme mit den parallel weiter
zu erhebenden Kreislaufparametern zu korre-
lieren.

Erst {iber die von Ihnen herbeigefiihrte ziigige
Stabilisierung des Kreislaufes Ihres Patienten
schaffen Sie die erforderlichen Vorausset-
zungen, um Anamnese und korperliche Un-
tersuchung unter geordneten Verhdltnissen
weiterfiihren zu kénnen.

Haben Sie Verdnderungen
beim Wasserlassen be-
merkt, z. B. ein Brennen
oder dass die Menge des
Urins sehr gering war? War
die Farbe des Urins evtl.
sehr dunkel?

Haben Sie friiher schon
einmal solche Beschwerden
gehabt?

Waren das die einzigen
Vorepisoden?

Haben lhrer Kenntnis nach
noch andere Mitbewohner
im Seniorenheim die glei-
chen Beschwerden?

Was haben Sie die letzten
drei Tage gegessen?

Sind bei lhnen andere Er-
krankungen bekannt?

Hinweis auf ein prarenales Nierenversa-
gen (akute prarenale Niereninsuffizienz
infolge einer ausgepragten Dehydra-
tation).

Hinweise zur Differenzierung akute/
chronische Symptomatik.

Hinweise zur Differenzierung akute/
chronische Symptomatik.

Suche nach infektiéser/toxischer Ursa-
che der Symptomatik.

Speisen als mogliche Infektionsquelle?
Erfragung der Speisen in den letzten
drei Tagen vor Erstmanifestation der
Symptomatik (insbesondere rohe Spei-
sen, Eierspeisen, Essen in Lokalen, un-
gewaschenes Obst oder Gemdise, Krab-
ben, Muscheln).

Vorliegen von Begleiterkrankungen?
Kardiale oder renale Erkrankungen,
Immundefizienz, zusatzliche chroni-
sche Infektionskrankheiten, die den
Verlauf komplizieren kénnten?

Antwort des Patienten

Anfangs war mein Urin noch normal,
dann ist er immer dunkler geworden.
Seit heute Morgen konnte ich keinen
Urin mehr lassen, Brennen beim Was-
serlassen hatte ich nicht.

Ja, im letzten Jahr und auch im Jahr
davor hatte ich jeweils einmal in dhnli-
cher Weise fiir ein paar Tage einen
Brechdurchfall.

Ja, als ich noch nicht im Seniorenheim
wohnte, habe ich so was weder so hau-
fig noch so heftig gehabt.

Ja, meinen beiden Freundinnen ging es
ein paar Tage zuvor dhnlich schlecht;
aber so heftig wie mich hat es die bei-
den nicht erwischt.

Also, im Kartoffelsalat waren auch Eier
drin; ob da was schlecht war, weiR ich
nicht; so direkt aufgefallen ist mir
nichts.

Also, ich bin immer noch riistig fiir
meine fast 70 Jahre und kann alles wie
friiher besorgen, nur etwas langsamer
als zuvor.
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Haben Sie die Kérpertem-
peratur gemessen?

Haben Sie in den letzten
Wochen und Monaten an
Gewicht verloren? Wie war
der Appetit?

Haben Sie und ihre Mitbe-
wohner eine Auslandsreise
in den letzten Tagen und
Wochen gemacht?

Sind bei Ihnen Allergien
bekannt? Nehmen Sie re-
gelmdRig Medikamente?

Besteht eine zeitliche Bezie-
hung des Durchfalls zur
Nahrungsaufnahme?

Haben Sie vielleicht selbst
versucht, einfach mal lan-
gere Zeit nichts zu essen,
um zu sehen, ob der Durch-
fall dann aufhért oder zu-
mindest weniger wird?

Sind Operationen oder
Bestrahlungen am Bauch
bekannt?

Haben Sie neu aufgetrete-
ne Veranderungen an der
Haut, den Gelenken oder
Augen bemerkt?

Was konnte lhrer Meinung
nach Ausloser der aktuel-
len Probleme sein?

7.2 Korperliche Untersuchung (Teil I, problemzentriert)

Hintergrund der Frage

Hinweis auf eine infektiose Ursache.

Hinweise zur Differenzierung akute/
chronische Symptomatik.
Tumorsymptomatik?

Chronische bzw. chronisch-rezidivie-
rende Entziindung?

Hinweis auf eine (eingeschleppte) Rei-
sediarrho (z.B. Amobenkolitis, Malaria
u.a.)?

Hinweise auf toxische/allergische
Ursachen

Einnahme von Antibiotika, Immun-
suppressiva

Laxantienabusus

Beispielsweise bei Laktasemangel kann
nach Milchgenuss prompt und regel-
maRig eine Diarrh6 induziert werden.

Eine osmotische Diarrho (s. Infobox
7.3) sistiert bei Nahrungskarenz
(Fasten/Fastentest: s. Infobox 7.3)

Hinweise auf Interventions-bedingte
strukturelle Anomalien

Auftreten von extraintestinalen Manife-
stationen bei CED (M. Crohn/Colitis
ulcerosa)

Offene Fragestellung; Moglichkeit, die
Befindlichkeit des Patienten und dessen
eigene Uberlegungen mit in die Diffe-
renzialdiagnose einzubeziehen.
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Antwort des Patienten

Mein Pfleger hat nur leichte Tempera-
turerhéhungen bis 38,5 °C festgestellt;
er hat gefragt, ob ich frosteln oder
frieren wiirde; das war aber nicht der
Fall.

Den Kartoffelsalat und die Wiirstchen
habe ich mit Appetit verzehrt, mir
schmeckt eigentlich immer alles und
mein Gewicht hat sich nicht verdndert.

Nein, wir kommen ja nicht mehr viel
herum. Am vorletzten Wochenende
bin ich mit meinen Freundinnen auf
einer Kaffeefahrt gewesen, da war aber
alles vollig in Ordnung.

Nein, fir mein Alter bin ich eigentlich
sehr riistig und kann noch viel unter-
nehmen. Medikamente nehme ich
grundsétzlich nicht ein, obwohl die
letzten Tage die Glieder- und Kopf-
schmerzen fast unertraglich waren.

Nein, auch wenn ich gar nichts geges-
sen habe, musste ich standig auf die
Toilette.

Nein, wie gesagt, auch wenn ich gar
nichts gegessen habe, musste ich stén-
dig auf Toilette.

Am Bauch hatte ich nur eine Blinddarm-
operation als Kind.

Nein, meine Kniegelenksschmerzen
habe ich schon seit einigen Jahren.

Also, ich versteh nicht, dass mich das
dieses Jahr schon wieder erwischt; ich
hab doch wirklich aufgepasst; vielleicht
war doch was in meinem Essen drin.

Der ndchste Schritt auf dem Weg zur Diagno-
sesicherung und zur Einschdtzung des
Schweregrades der akuten Gastroenteritis ist
die korperliche Untersuchung. Entscheidend
sind hier vor allem die abdominelle Untersu-
chung sowie die Beschau des Stuhles (Stuhl-
gang-Visite), die im Folgenden dargestellt
werden.

Fassen Sie die wesentlichen aus der
ersten Inspektion und Anamnese
gewonnenen Erkenntnisse zusammen
und interpretieren Sie die erhobene
Ursachenerforschung!

Der Patient hat offensichtlich eine akute Gas-
troenteritis. Hinweise fiir ein anderes akutes
Geschehen oder eine chronische bzw. chro-


http://thieme-bib.juni.com/ojcb.php?seiten=6&isbn=9783131471017&id=65105&doc=9783131471017

144

Fall 7

m chronischer Laxanzienabusus
m Stoffwechselkrankheiten (Schilddriisen-
iberfunktion)

nisch-rezidivierende Entziindung ergeben

sich zundchst nicht. Eine wichtige Informa-

tion ist, dass andere Heimbewohner zuvor

bereits an einer dhnlichen, aber nicht so m Glutenallergie (Zdliakie)

schwerwiegenden Symptomatik erkrankt = Durchblutungsstérungen im Verdauungs-

sind. Damit kommen sowohl infektiose als trakt

auch toxische Ursachen in Frage, was Kon- m paradoxe Diarrhd bei stenosierenden Tu-

sequenzen hinsichtlich einer etwaigen Mel- morerkrankungen des Darms (z.B. Kolon-/

dung an das zustdndige Gesundheitsamt Rektumkarzinom)

(gemdll den Erfordernissen des Infektions- m Darmtuberkulose (sehr selten)

schutzgesetzes - IfSG) hatte. m (ibermdRiger Genuss zuckerfreier Bon-
bons oder Kaugummis, die den Zuckeraus-

Gibt es Fragenbereiche, die Sie noch tauschstoff Sorbitol enthalten

nicht (ausreichend) beriicksichtigt m Konsum groRer Mengen von Alkohol,

haben? Kaffee oder SiiRigkeiten

Mit hoher Wahrscheinlichkeit kann von einer m Medikamenteneinnahme (Antibiotika,

akuten Gastroenteritis ausgegangen werden. Colchizin, Chinidin u. a.)

Allerdings diirfen zu diesem Zeitpunkt weder  m Stérung der Aufnahme von Nahrungsbe-

Ursachen fiir eine chronische bzw. chronisch- standteilen aus dem Darmlumen

rezidivierende noch fiir eine funktionelle w Stérung der Enzym- und/oder Gallen-

(s. Infobox 7.2) Symptomatik aus den Augen sekretion im Darm.

verloren werden.

Zu den organischen Stérungen mit chroni-

schem Verlauf zdhlen:

m chronisch-entziindliche Darmerkran-
kungen (M. Crohn und Colitis ulcerosa;
s. Fall 8 chronisch-entziindliche Darm-
erkrankungen)

m Laktasemangel-Syndrom

Der ndchste Schritt auf dem Weg zur Diagno-
sesicherung und zur Einschitzung des
Schweregrades der Hauptverdachtsdiagnose
einer akuten Gastroenteritis besteht in der
Fortfiihrung der korperlichen Untersuchung.
Entscheidend sind hier vor allem die ausfiihr-
liche Untersuchung des Abdomens und die
rektale Untersuchung mit Stuhlgang-Visite.

7.3 Korperliche Untersuchung (Teil 1)

Auskultation des Quantifizierung der Darmaktivitat; Ausgesprochen lebhafte Darmgerdu-
Abdomens Hinweise auf einen mechanischen oder  sche in allen vier Quadranten, leicht
paralytischen lleus. hochgestellte Darmgerdusche (hohe

Tonfrequenzen) einhergehend mit
glucksenden und gurgelnden Ténen,
die auf eine vermehrte Fliissigkeitsfiil-
lung und eine vermehrte Propulsion
des Darminhaltes hindeuten.

Palpation des Abdomens:
Druckschmerz und|/oder
Resistenzlokalisation

Lokalisation (Punctum maximum) der Druckschmerz Giber allen vier Quadran-

Druckschmerzen, Suche nach Resisten-  ten ausldsbar, kein Loslassschmerz

zen (Tumor). (Peritonitiszeichen), keine Resistenzen
tastbar.

Perkussion des Abdomens  Hinweis auf Peritonitis (Ausldsung ei- Keine Schmerzauslosung; geringgradi-
nes Erschiitterungsreizes des Bauchfel-  ger Meteorismus (vermehrte Darm-
les); Hinweis auf (ibermaRige Fiillung gasansammlung im Magen-Darm-
des Darmes mit Darmgas. Trakt).
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besonders achten auf

Suche nach fiir CED typi-
schen extraintestinalen
Symptomen

perianale Inspektion

rektal-digitale Untersu-
chung

Stuhlanalyse am Untersu-
chungshandschuh (Finger-

ling)

Stuhlgang-Visite
(Arztliche Begutachtung
des Stuhls)

7.3 Korperliche Untersuchung (Teil II)

Augenveranderungen (typisch fir

M. Crohn):

m Episkleritis, Iritis, Uveitis, Keratitis,
Konjunktivitis.

Gelenkveranderungen (typisch fir

M. Crohn):

m Arthritiden; speziell ankylosierende
Spondylitiden, Sakroileitis.

Hautveranderungen (typisch fir

M. Crohn):

m Erythema nodosum, Pyoderma
gangraenosum.

Hinweise auf Fisteln oder Abszesse wie
sie in typischer Weise beim M. Crohn
auftreten

Hinweis auf Rektum- und/oder Prosta-
takarzinom; Bestimmung des Sphink-
tertonus.

Beschau von in der Rektumampulle
befindlichem Stuhl und ggf. auch Stuhl-
beimengungen.

Suche nach Stuhlauffalligkeiten, Stuhl-

auflagerungen:

m Konsistenz: breiig, wassrig, schau-
mig, geformt, schleimig, fettig.

m Menge/Volumen der Ausscheidung:
groRe Stuhlmengen typisch bei
Diinndarm- oder Pankreaserkran-
kungen; kleine Stuhlmengen/ hohe
Stuhlfrequenz typisch fir Erkran-
kungen des distalen Kolons bzw.
Rektosigmoids.

m Auflagerungen: Blut, Eiter, Schleim,
Unverdautes.

Diinndarmerkrankung: wassrige, schau-

mige, hellfarbene Stiihle ohne sicht-

bare Blutauflagerungen, gelegentlich
vermengt mit unverdauten Speise-
resten.

Dickdarmerkrankung: hdaufiger Stuhl-

drang mit kleinen Stuhlvolumina,

Schleim- und Blutauflagerungen, dun-

kelfarben.

Exokrine Pankreasinsuffizienz, Sprue-

Syndrom: fettgldnzende, voluminése,

Ubelriechende Stiihle.

mogliche Befunde[Hinweise Befunde des Patienten

Keine Veranderungen an den Augen,
Gelenken oder der Haut erkennbar.

Kein Hinweis auf Fisteln und Abszesse.

Unauffalliger Befund: kein Tumor tast-
bar, normaler Sphinktertonus.

Rektumampulle vollkommen leer
(dementsprechend ist zu diesem Zeit-
punkt keine Stuhlanalyse maoglich).

Wassriger, wenig breiiger (brauner)
Stuhl; Auflagerungen auf dem Stuhl
(Blut, Eiter, Schleim, Unverdautes) sind
nicht dabei, keine erkennbare Fettbei-
mengung.
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besonders achten auf mogliche Befunde[Hinweise Befunde des Patienten

Stuhlgang-Protokoll (ab Riickschliisse aus Frequenz, Volumen Innerhalb von 24 Stunden 9-maliges
sofort prospektiv und so und Konsistenz des Stuhlganges auf Absetzen von kleinvolumigen vorwie-
weit moglich auch retro- Schweregrad und Verlauf/ therapeuti- gend wassrigen, wenig breiigen Stiih-
spektive Aufzeichnung aller sche Beeinflussbarkeit der Diarrho; len; kontinuierlich anhaltende Druck-
Stuhlgdnge seit Krankheits-  zusdtzlich Quantifizierung evtl. beglei- ~ schmerzen iber dem gesamten

beginn mit Angabe zum

jeweiligen Zeitpunkt des
Stuhlganges)

Methode Indikation und Sinn der Untersuchung | Ergebnisse des Patienten

Bewerten Sie die erhobenen Befunde
in der Zusammenschau mit der Anam-
nese! Welche weitere Diagnostik ver-
anlassen Sie und warum?

Die Anamnese und die Ergebnisse der kdrper-
lichen Untersuchung sprechen sehr fiir eine
akute Gastroenteritis, die mit schwerwie-
genden Komplikationen (Kreislaufinsuffizi-
enz, V. a. prarenales Nierenversagen) einher-
geht.

Ziel der laborchemischen und apparativen
Diagnostik ist diese Verdachtsdiagnose gezielt
zu erhdrten (oder eben mit negativen Ergeb-
nissen entsprechend auszuschlieRen) und das
weitere Vorgehen zu planen.

7.4 Labor

tender Abdominalschmerzen.

Abdomen.

Laboruntersuchungen dienen zur Objektivie-
rung der vermuteten Infektion sowie zur Prii-
fung sekunddrer Organkomplikationen (z.B.
Nierenfunktionsparameter; Priifung auf gra-
vierende Elektrolytverschiebungen). Die mi-
krobiologische Diagnostik aus Stuhlasserva-
ten und aus Blutkulturen dient der gezielten
Erregerdiagnostik. Wichtig sind jetzt v.a. auch
bildgebende Verfahren, zundchst nicht-inva-
siv mit Ultraschall (geringere Patientenbelas-
tung), im Anschluss ggf. eine radiologische
Darstellung des Abdomens (Rontgen-Abdo-
men-Ubersicht zum Ausschluss freier Luft
und Priifung der Darmgasverteilung).

Blutbild Hinweis auf systemische Inflammation; Leukozyten 6.300/ul (<)
Hinweis auf Himokonzentration als Aus-  Hb 16,8 g/dl («)
druck einer héhergradigen Exsikkose. Thrombozyten 310.000/ul (<)
Hamatokrit 53% (1 T 1)
Entziindungsparameter Hinweis auf das Vorliegen entero-invasi- ~ BSG und CRP normwertig

Retentionsparameter

ver Pathogene (EIEC; Yersinien, Shigel-
len, Salmonellen, Listerien), die intestina-
le Epithelialzellen infizieren und dort
effizient replizieren sowie nachfolgend
vom Intestinum ausgehend systemisch
disseminieren und Organe kolonisieren,
was zu einer systemischen Inflammation

fuhrt.

Hinweis auf ein prarenales Nierenversa-
gen (akute prarenale Niereninsuffizienz

Kreatinin 2,1 mg/dI (17 1 1),
Harnstoff 135 mg/dI (T 1)

infolge einer ausgepragten Dehydrata-

tion).
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Methode

Elektrolyte im Serum

Laborchemische Stuhlun-
tersuchung

mikrobiologische|virolo-
gische und immunpatho-
logische Stuhldiagnostik:
Erregernachweis aus
frisch abgesetztem Stuhl
(PCR, ELISA, Kultur,
Mikroskopie, etc.)

mikroskopische Stuhl-
untersuchung

Blutkulturen

Indikation und Sinn der Untersuchung

Hinweis auf Diarrh6-bedingte Elektrolyt-
verluste, die rasch ausgeglichen werden
mussen.

Steatorrho (vermehrte Fettausscheidung
mit dem Stuhl, sog. ,Salbenstuhl“) bei
exokriner Pankreasinsuffizienz infolge
Maldigestion durch Lipasemangel.
Bestimmung von Stuhlgewicht, Fett-
gehalt, ggf. Stuhl-Pankreaselastase.

Die Entscheidung fiir/gegen eine Erre-

gerdiagnostik (Kosten!) muss abhdngig

gemacht werden von

m Anamnese (Reiseanamnese, Immun-
suppression, epidemisches Auftreten
von Gastroenteritiden, Infektions-
schutzgesetz (IfSG), Tatigkeit im Nah-
rungsmittelgewerbe),

m Ergebnissen der korperlichen Untersu-

chung und
m Verlauf und Schweregrad der Erkran-
kung.
Bei entsprechender Indikationsstellung
frithzeitig zu verschiedenen Zeiten
mindestens 3 Stuhlproben einsenden
(erhohte Trefferquote bei Mehrfachbe-
stimmungen; ab dem 3. Krankheitstag
deutlich sinkende Rate Erreger-positiver
Stuhlproben)!
Nachweis von Bakterien, Parasiten bzw.
Viren im ,frischen“ Stuhl (Proben sobald
wie moglich direkt einsenden und bis
dahin im Kiihlschrank kiihlen; Ausnah-
me Untersuchung auf Lamblien/Am&-
ben: Stuhlprobe per speziellem Warme-
transport (37°C) direkt ins Labor.

Hinweise auf das Vorliegen einer entero-
invasiven Gastroenteritis: Nachweis von
Leukozyten/Erythrozyten in frischen
Stuhlproben; Nachweis von Laktoferrin,
das in polymorphkernigen Leukozyten
enthalten ist und bei deren Aktivierung
durch entziindliche Prozesse freigesetzt
wird.

Hinweise auf septischen Verlauf bzw. auf
metastatische Erreger-Absiedlungen

7.4 Labor

Ergebnisse des Patienten

Natrium 131 mmol/l (1),
Kalium 2,6 mmol/l (1 | 1)

Klinisch kein Anhalt fiir Steatorrho,
entsprechend ist zu diesem Zeitpunkt
keine derartige Diagnostik indiziert.

Positiver Nachweis von Norwalk-Virus
im Stuhl durch RT-PCR-Test und Anti-
gen-ELISA-Test; Stuhlkulturen auf ente-
ropathogene Bakterien negativ.

kein Erregernachweis

Aufgrund der aktuell lediglich subfebri-
len Temperaturen wurden zunachst
keine Blutkulturen angelegt.
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serologische Unter-
suchungen

Indikation und Sinn der Untersuchung

Indikationsstellung nahezu ausschlie3-
lich bei chronischer Diarrh6 (beachte: bei
streng lokalen Infektionen ist nur in Aus-
nahmefallen mit einer positiven serologi-
schen Reaktion zu rechnen):

Gliadin-/Endomysium-Serologie (zu-
satzlich zur Entnahme einer Gewebe-
probe des Diinndarms) bei Verdacht
auf Sprue

Lues-Serologie

Antikérper gegen HIV (Suchtest)
Antinukledre Antikorper (Vaskulitis,
autoimmune Enteropathie)
(Auto-)Antikorper gegen charakteristi-
sche Strukturen neutrophiler Granulo-
zyten (als perinukledre antineutrophi-

Ergebnisse des Patienten

Serologische Untersuchungen wurden
im vorliegenden Fall nicht durchge-
fihrt.

le zytoplasmatische Antikorper
(p-ANCA) gegen Myeloperoxidase);
bei Colitis ulcerosa zur Differenzie-
rung gegeniiber M. Crohn.

7.5 Vorstellung beim Oberarzt und weitere

Planung

Sie haben sich Ihr Bild und lhren Plan
gemacht; jetzt rufen Sie lhren Ober-
arzt, um das weitere Vorgehen abzu-
sprechen. Was berichten Sie? Beach-
ten Sie, dass es auf eine moglichst
kompakte, aber dennoch umfassende
Information ankommt.

68-jdhriger Patient mit den Zeichen einer
hochgradigen akuten Gastoenteritis mit aus-
gepragter Exsikkose, aktuell subfebriler Tem-
peratur und Verdacht auf prdrenales Nieren-
versagen. Einweisung vom Hausarzt zur
Stabilisierung und zur weiteren diagnosti-
schen Abkldrung.

Klinisch positiver Schock-Index (RR systolisch
95 mmHg, HF 120/min), entsprechend sofor-
tige Einleitung einer hochvolumigen Fliissig-
keitszufuhr.

Anamnestisch kein Anhalt fiir chronische
Diarrhd; der Patient lebt im Heim; dort gab es
moglicherweise in den vergangenen Tagen In-
dexfdlle; als Ursache kommen mdglicher-
weise auch kontaminierte Lebensmittel in
Frage.

Deutliche Druckschmerzen iiber dem gesam-
ten Abdomen. Kein Peritonismus. Sehr leb-
hafte, leicht hochgestellte Darmgerdusche in

allen vier Quadranten. Rektale Untersuchung
unergiebig, da keinerlei Material am Finger-
ling; die nachfolgende Stuhlvisite zeigt klein-
volumigen vorwiegend wadssrigen, wenig
breiigen Stuhl ohne Auflagerungen, ohne
Fettbeimengung.

Eine Blutentnahme fiir das Zentrallabor
wurde bereits durchgefiithrt: Die Entziin-
dungsparameter sind nicht erhoht; allerdings
liegt eine ausgeprdgte Hamokonzentration
vor; die Nierenwerte sind deutlich erhoht, so-
mit passend zu dem klinisch bereits vermute-
ten akuten prdrenalen Nierenversagen; es
liegt eine ausgeprdgte Hypokalidmie vor, die
bereits {iber intravendse Kaliumsubstitution
ausgeglichen wurde. Fiir die mikrobiologische
und virologische Diagnostik wurde Stuhl as-
serviert und verschickt; Blutkulturen wurden
bei zundchst lediglich subfebrilen Tempera-
turen nicht abgenommen.

Als ndchster Schritt ist eine apparative Dia-
gnostik mittels Abdomensonografie vorgese-
hen. Um im Verlauf ggf. eine Koloskopie
durchfithren zu konnen, bleibt der Patient
niichtern und wird fiir diese Untersuchung
aufgekldrt.
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7.6 Apparative Diagnostik

Darmsonografie

Koloskopie

Einfache, sehr aussagekrdftige und kos-
tengiinstige Methode, die hervorragend
zur Diagnostik und Verlaufskontrolle von
Darmerkrankungen geeignet ist:

Bei einer Entziindung der Darmwand
nimmt die Dicke der Darmwand durch
Hyperamie und Invasion von Entziin-
dungszellen zu (auf > 5 mm); die sonst
eng aneinander liegenden Darmschich-
ten demarkieren sich und werden wie
die Ringe von SchieBscheiben (Kokar-
den) sichtbar.

Neben der Bestimmung der Darmwand-
dicke sowie der Lange entziindeter
Darmabschnitte kénnen Fliissigkeiten
oder Eiteransammlungen (Abszesse)
sowie die Eigenbeweglichkeit des
Darmes (Peristaltik) sichtbar gemacht
werden. Bei Darmverschluss (lleus) oder
deutlicher Einschrankung der Darmtdtig-
keit (Subileus) zeigt sich eine Erweite-
rung des Lumens von Darmschlingen
mit vermehrter Fliissigkeitsansamm-
lung. Bei M. Crohn kénnen Fistelgange
zwischen verschiedenen Organen auftre-
ten, die sich im Ultraschall darstellen
lassen.

Bei Verdacht auf chronische Diarrho
systematische Biopsienentnahme (sog.
Stufenbiopsiegewinnung unter Ein-
schluss des terminalen lleums: alle 10-20
cm jeweils 4 Proben); Probennahme
insbesondere auch bei makroskopisch
unauffélliger Mukosa und fehlendem
Erregernachweis!

Blickdiagnose der pseudomembra-
nosen Kolitis: nach antibiotischer Vor-
therapie kommt es zur Verdrangung
konventioneller Keime und Uberwuche-
rung mit dem Keim Clostridium difficile,
dessen Toxin (Clostridium difficile Toxin)
akute Entziindungen der Dickdarm-
schleimhaut hervorruft. Dabei entstehen
noduldre oder diffuse Exsudate, die als
gelbliche Plaques von 2-5 mm GroRe
(Pseudomembranen) imponieren; beim
Abstreichen werden leicht Blutungen
hervorgerufen (erhéhte Schleimhautvul-
nerabilitdt).

Von groBer Bedeutung ist auch der Aus-
schluss von Tumoren und Stenosen.

7.6 Apparative Diagnostik

Der Patient weist vor allem im Diinn-
darmbereich mehrere Kokarden auf; es
sind langstreckig Verdickungen der
Darmwand zu verfolgen; die Darm-
schlingen sind stark mit Fltssigkeit
gefiillt, die Peristaltik ist ausgespro-
chen lebhaft; freie Fliissigkeit (Aszites)
findet sich nicht; Hinweise auf einen
Abdominaltumor/-abszess ergeben sich
nicht; kein Nachweis von Fistelgdangen.

Auf eine Koloskopie wurde im vorlie-
genden Fall (keine vorausgegangene
Antibiotikaeinnahme, keine chronische
Diarrho) verzichtet.

Eine Koloskopie kann im Intervall (nach
vollstdndiger Ausheilung der akuten
Gastroenteritis) ambulant erfolgen
(bislang wurde beim Patienten noch
nie die ab dem 55. Lebensjahr empfoh-
lene Vorsorge-Koloskopie durchge-
fuhrt).
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7.7 AbschlieBende Bewertung
und Diagnosestellung

Jetzt haben Sie alles, was Sie brau-
chen?! Stellen Sie die Diagnose und
begriinden Sie lhre Entscheidung!

Die Verdachtsdiagnose hat sich bestatigt — der
Patient hat eine akute Gastroenteritis. Das
Kriterium einer chronischen Diarrhé (Dauer
mehr als 4 Wochen) sowie einer chronisch-
rezidivierenden Diarrhg ist nicht erfiillt, da
sich aus der Anamnese nur wenige Vorepiso-
den mit kurzzeitiger Diarrhé ergeben, die
ebenfalls als akute Gastroenteritiden gewer-
tet werden koénnen. Als Folgen der ausge-
pragten Diarrhé entwickelten sich bei dem
Patienten eine lebensbedrohliche Kreislaufin-
suffizienz (positiver Schock-Index), ein akutes
Nierenversagen, eine hochgradige Hypokali-
dmie sowie eine geringgradige Hyponatri-
dmie.

Die Abkldrung der Ursachen der hier vorlie-
genden Durchfallerkrankung ergab folgende

Ergebnisse: Als Erreger konnte Norovirus
identifiziert werden (positiver RT-PCR-Nach-
weis und positiver Antigen-ELISA-Test aus ei-
ner Stuhlprobe). Hinweise fiir andere Erreger
(enteropathogene Bakterien, Parasiten, etc.)
fanden sich nicht. Durch Noroviren iibertra-
gene Erkrankungen treten sehr hdufig in Form
von Ausbriichen auf, wobei insbesondere
Gemeinschaftseinrichtungen wie z.B. Seni-
oren- und Pflegeheime betroffen sind. Da der
Patient im Heim lebt und zwei Heimbewoh-
nerinnen, mit denen er befreundet ist, ein
paar Tage vorher ebenfalls an einer Gastroen-
teritis erkrankt waren, ist neben einer fikal-
oralen Ubertragung auch eine Ubertragung
durch Aerosole denkbar. Nicht ausgeschlossen
werden kann, dass die Ubertragung eventuell
durch eine kontaminierte Speise (z.B. Kartof-
felsalat) erfolgte.

7.8 Therapeutisches Vorgehen

Welche grundsatzlichen Therapiean-

sdtze gibt es?

= Symptomatische Therapie: Die Therapie
erfolgt symptomatisch durch Ausgleich
des zum Teil erheblichen Fliissigkeits- und
Elektrolytverlustes.

m Kausale Therapie: Antibiotische Therapie
bei blutigen Durchfillen, schwerem
Krankheitsverlauf, Fieber, bei Sduglingen
und dlteren Menschen moglichst gezielt
nach Stuhldiagnostik, bei hochakutem
Verlauf ungezielte Soforttherapie. Mittel
der Wahl Ciprofloxacin (wirksam gegen
Shigellen, Salmonellen und E. coli); alter-
nativ Trimetoprim oder Cotrimoxazol.

In der Regel reicht eine ambulante Behand-

lung aus. Eine stationdre Behandlung kann

erforderlich werden bei:

m Vorliegen einer lebensbedrohlichen Kreis-
laufinsuffizienz infolge massiver enteraler
Fliissigkeitsverluste und ausgepragter
Elektrolytverschiebungen (ggf. Notwen-
digkeit einer voriibergehenden Monitor-
iiberwachung bei ausgepragter Hypokali-
dmie).

m Vorliegen eines akuten Nierenversagens
(ggf. mit passagerer Dialysepflichtigkeit).

Welche Therapie kommt bei lhrem
Patienten in Frage?

Der Patient lebt im Heim und wird mit einer
akuten Gastroenteritis und einem positiven
Schock-Index stationdr aufgenommen. Im
Rahmen der Diagnostik wird im Stuhl das No-
rovirus nachgewiesen.

Zur Stabilisierung des Kreislaufes wird sofort
eine Infusion mit 0,9% NaCl (initial 500 ml in
10-20 Minuten) verabreicht und der deran-
gierte Elektrolythaushalt durch Substitution
von Kalium ausgeglichen.

Bei einer viral induzierten Gastroenteritis
kann nur symptomatisch und nicht kausal
therapiert werden, da keine kausale antivirale
Therapie zur Verfiigung steht und eine anti-
bakterielle Therapie bei einer akuten viralen
Gastroenteritis nicht indiziert ist. Auch eine
immunstimulierende Therapie mit allgemei-
nen Mafdnahmen zur Stimulation und Verbes-
serung der immunologischen Abwehr ist bei
akuten viralen Gastroenteritiden weder indi-
ziert noch zielfiihrend.
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Wie geht es bei lhrem Patienten wei-
ter? Welche weiteren MaBnahmen
miissen ggf. getroffen werden?

Der Patient wurde in der akuten Erkrankungs-
phase isoliert; gleichzeitig wurde Bettruhe
verordnet. Die Symptome der akuten Gastro-
enteritis klangen nach 3 Tagen ab. Aufgrund
einer konsequenten Fliissigkeits- und Elektro-
lytsubstitution stabilisierten sich die Kreis-
laufsituation sowie die Nierenfunktion und
der Patient konnte in gutem Allgemeinzu-
stand entlassen werden. Allerdings ist zu be-
achten, dass der Patient auch nach Abklingen
der Symptomatik noch 48 Stunden infektids

Infobox 7.1

7.8 Therapeutisches Vorgehen

ist und das Virus bis zu 14 Tagen mit dem
Stuhl ausgeschieden werden kann. Deshalb
miissen entsprechende Hygieneregeln (regel-
madRiges Hindewaschen, viruswirksame Des-
infektionsmittel, evtl. Mund-Nasen-Schutz, s.
auch Infobox 7.1) auch nach der Rekonvales-
zenz des Patienten weiterhin beachtet wer-
den.

Der Laborarzt bzw. der behandelnde Arzt
muss die Infektion mit Norovirus melden, da
zwei weitere Heimbesucher anamnestisch ein
paar Tage zuvor evtl. auch eine durch Norovi-
rus verursachte Gastroenteritis durchgemacht
haben.

Hygiene- und VorsichtsmaRBnahmen bei Norovirus Infektion

= HygienemaRnahmen: Von grundsdtz-
licher Bedeutung ist die strenge Einhal-
tung der allgemeinen Hygieneregeln, ins-
besondere der Hindehygiene in Gemein-
schaftseinrichtungen und Kiichen. Zur
Vermeidung einer Ubertragung durch
kontaminierte Speisen sollten insbesonde-
re Gerichte mit Fisch und Meeresfriichten
gut durchgegart sein.

= MaBnahmen fiir Patienten und Kontakt-
personen: Erkrankte Personen sollten in
der akuten Erkrankungsphase Bettruhe
einhalten und isoliert werden. Zur Vermei-
dung einer fikal-oralen Ubertragung ist
die konsequente Anwendung von Hygiene-
maRknahmen (zuallererst Isolation der
erkrankten Personen, ggf. Gruppenisolie-
rung bzw. Kohortenpflege, Tragen von
Handschuhen und Schutzkitteln, intensi-
vierte Hindehygiene unter Einsatz virus-
wirksamer Desinfektionsmittel fir Hande,
patientennahe Flachen, Sanitdrbereich)
erforderlich. Zur Desinfektion sind nur
Praparate mit nachgewiesener Viruswirk-
samkeit (gegen unbehiillte Viren) geeig-
net.

m Ansteckungsfahigkeit: Eine Ansteckungs-
féhigkeit kann bereits vor Auftreten gas-
trointestinaler Beschwerden bestehen. Bei
Kontakt mit Erbrochenem bzw. der Pflege
der entsprechenden akut erkrankten Pa-
tienten ist das Tragen eines Mund-Nasen-
Schutzes zur Vermeidung der Inhalation
von Tropfchen sinnvoll. Personen, die evtl.

Kontakt mit Stuhl bzw. Erbrochenem eines
Erkrankten hatten, sollen fir die Dauer der
Inkubationszeit und die folgenden 2 Wo-
chen eine besonders griindliche Handehy-
giene betreiben (griindliches Hindewa-
schen nach jedem Toilettengang und vor
der Zubereitung von Speisen, Abtrocknen
mit Einmal-Papierhandtiichern, anschlie-
Rende Desinfektion mit viruswirksamem
(alkoholischem) Handedesinfektionsmit-
tel). Eine Virusausscheidung kann auch
nach Sistieren der Durchfélle erfolgen,
sodass die personlichen (Hande-)Hygiene-
maRknahmen noch fiir mindestens zwei
weitere Wochen fortgefiihrt werden soll-
ten.

m Bei Ausbriichen: Ausbriiche von Gastroen-
teritiden erfordern sofortige MaBnahmen
zur dtiologischen Kldrung. Bei klinischem
Verdacht auf Infektionen durch Noroviren
ist die gezielte Diagnostik parallel zu den
anderen (blichen Untersuchungen durch-
zuflihren. Es sollten Stuhlproben von 5
typisch Erkrankten eingesendet werden.
Kommen als Ursache kontaminiertes Essen
oder Getranke in Frage, miissen umge-
hend MaBnahmen eingeleitet werden, um
das Wirken dieser Quelle auszuschalten.
Insbesondere miissen in Gemeinschafts-
einrichtungen wie Krankenhausern und
Altenheimen umgehend hygienische und
organisatorische Maknahmen getroffen
werden, um die weitere Ausbreitung ein-
zuddmmen. So sollten Patienten-, Perso-
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nal- und Besucherbewegungen innerhalb
der Stationen moglichst eingeschrankt
werden, um die Ausbreitung zwischen
einzelnen Stationen und Bereichen der
Einrichtung weitgehend zu minimieren.

m Regelungen fiir erkranktes Personal von
Gemeinschaftseinrichtungen|/Kranken-
hausern: Erkranktes Personal sollte auch
bei geringen gastrointestinalen Beschwer-
den von der Arbeit freigestellt werden und
erst friihestens 2 Tage nach Ende der kli-
nischen Symptomatik die Arbeit wieder
aufnehmen.

m Meldepflicht: Fir Leiter von Laboratorien
ist nach § 7 IfSG der direkte Nachweis von

Norovirus aus dem Stuhl meldepflichtig.
Fiir Arzte sind nach § 6 IfSG Krankheitsver-
dacht und Erkrankung an einer akuten
infektiosen Gastroenteritis meldepflichtig,
wenn die erkrankte Person eine Tatigkeit
im Sinne des § 42 ausiibt (Tatigkeits- und
Beschaftigungsverbot beim Herstellen,
Behandeln oder Inverkehrbringen von
Lebensmitteln sowie in Kiichen von Gast-
stdtten und sonstigen Einrichtungen mit
oder zur Gemeinschaftsverpflegung) oder
wenn zwei oder mehr gleichartige Erkran-
kungen auftreten, bei denen ein epidemio-
logischer Zusammenhang wahrscheinlich
ist oder vermutet wird.

Akute Gastroenteritis
Englische Bezeichnung: acute gastroenteritis

Definition

Eine Diarrho liegt vor bei mehr als 3 Entlee-
rungen pro Tag eines zu fliissigen Stuhls (sehr
weich, ungeformt: breiig oder wadssrig). Das
Stuhlgewicht pro Tag muss bei iiber 200
Gramm liegen. Eine Diarrhd ist ein Symptom
und keine eigenstdndige Krankheit. Akute Di-
arrhoen haben eine Dauer von bis zu 14 Ta-
gen. Eine akute Gastroenteritis definiert sich
iiber Symptome wie Ubelkeit, Erbrechen, Di-
arrho, ggf. auch Fieber und Kopfschmerzen.

Erreger der infektiésen Gastroenteritis

Cyclospora spp.

Atiologie

Sowohl infektidse als auch nicht-infektiose
Ursachen konnen fiir eine akute Gastroenteri-
tis verantwortlich sein.

Infektionen kénnen durch enteropathogene
Bakterien, Viren (Anteil bis zu 40%, vorwie-
gend Kinder und alte Menschen betreffend)
und Parasiten verursacht werden.

Zu den nicht-infektiésen Ursachen zdhlen:

Medikamente (v.a. Antibiotika!),
Lebensmittelvergiftung durch bakterielle
Toxine, ohne dass zum Beginn der Symp-
tomatik noch replikationsfahige Erreger
vorhanden sind,
Nahrungsmittelallergien,

primadre gastrointestinale Erkrankungen
wie z.B. CED,

Hyperthyreose,

Karzinoidsyndrom.

Viren Noroviren, Rotaviren, Adenoviren, Caliciviren, Coronaviren, Herpes-
simplex-Virus, Zytomegalie-Virus, Astroviren

Bakterien und Shigella spp. Salmonella spp., E. coli (ETEC, EHEC, EPEC, EIEC, EAgQEC),
Bakterientoxine  Campylobacter spp., Yersinia spp., Clostridien (Toxin): C. difficile,
C. perfringens, Staphylococcus aureus (Toxin), Bacillus cereus (Toxin),
Vibrio spp., Chlamydia spp., Treponema pallidum, N. gonorrhoeae,
Aeromonas spp., Plesiomonas shigelloides

Parasiten Gardia lamblia, Cryptosporidium parvum, Entamoeba histolyticum,
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Risikofaktoren

Wesentliche Risikofaktoren sind unsachge-
madR gehandhabte Nahrungsmittel, fakal kon-
taminierte Nahrung und Wasser, unzurei-
chende HygienemaBnahmen (unterlassenes
Handewaschen mit Seife, unterlassenes Tra-
gen von Schutzhandschuhen und Schutzklei-
dung), Gemeinschaftseinrichtungen aller Art.

Pathophysiologie

Die Vielgestaltigkeit der Atiologie akuter Gas-
troenteritiden bildet sich ab in einer Vielzahl
an pathophysiologischen Verdnderungen: In-
fektiose Erreger, die zur Gruppe der entero-
invasiven Pathogene gehdren wie z.B. Sal-
monellen, Shigellen, Listerien, EIEC (= entero-
invasive E. coli), Yersinien adhdrieren an der
Darmwand, dringen in diese ein (Invasion)
und gelangen von dort aus in das submukosal
gelegene Lymphsystem, von wo aus sie syste-
misch streuen und systemische Entziin-

klinische Klassifikation der Gastroenteritiden

Diarrho-Typ nicht entziindli-  entziindlich-
cher-invasiver invasiver Typ
Typ (Dysenterie)
typische m wadssrige m haufige klein-
klinische Stiihle (ggf. volumige
Sympto- > 11/Tag) Stiihle
matik m kein Fieber m Schleim- und
m keine Bauch- Blutbeimen-
krampfe gung
= Tenesmen,
starke Bauch-
schmerzen
m Fieber
Haupt- m Rotaviren m EIEC
erreger m ETEC, EPEC m C jejuni
m Cryptospo- m Shigella spp.
ridium par- m Entamoeba
vum histolytica
m Campylo- (Reisende)
bacter spp.
Prozentualer 90% 5-10%
Anteil des

Diarrh6-Typs

Steckbrief

dungen auslésen kénnen. Diese Erreger kon-
nen ihre Internalisierung auch in normaler-
weise nicht-phagozytierende Zellen wie Ente-
rozyten induzieren. Enterotoxine, die im
Rahmen einer Lebensmittelintoxikation in
den Magen-Darm-Trakt gelangen, induzieren
die intestinale Sekretion von Wasser, Elektro-
lyten und anderen Stoffen. Weiterhin kann es
zu einer Abflachung oder Atrophie der intes-
tinalen Mukosa kommen, aus der sich z.B.
eine transiente Malabsorption (z.B. fiir Fette
und D-Xylose) ergeben kann.

Klinik

Die Klinik akuter Gastroenteritiden gestaltet
sich nach deren Atiologie. Nach unterschied-
lich langen Inkubationszeiten (meist bis 72
Stunden) kénnen die ersten Symptome lang-
sam oder aber auch abrupt eintreten. Dazu
zihlen abdominelle Krimpfe, Ubelkeit, Erbre-
chen, Diarrh6 (ggf. mit Blut und Schleimbei-

Sonderform des  protrahierter Sonderform des

entziindlich- Verlauf, meist nicht-invasiven
invasiven Typs nicht-invasiver Typs (Cholera-
(Hamorrhagi- Typ Typ)
sche Kolitis)
® massive Blut- = Dauer> 14 m haufige Stih-
beimengung Tage le 20-30/d
m evtl. weitere  m meist keine (schwere
hdamorrha- systemischen Verlaufsform)
gische Symp- Symptome m groBvolu-
tome mige Stiihle
® s0d. ,Reis-
wasser-Stiih-
le* (diinn-
flissig, mit
Schleim-
flocken
durchsetzt)
m EHEC m EPEC m Vibrio chol-
m C. difficile m Gardia erae (O1,
lamblia 0139, auch
non-0T)
m ETEC
<1% 3-4% < 1% (in Ende-
miegebieten
hoher)
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mengungen). Zu den systemischen Beschwer- mung von Clostridium difficile Toxin im
den zdhlen generalisierte Myalgien, Abge- Stuhl);

schlagenheit und Kopfschmerzen. Fieber und  m lokale Epidemien nach Genuss suspekter
peritoneale Zeichen kénnen Anhaltspunkte Nahrungsmittel (Stuhlkultur auf Salmo-
fiir eine Infektion mit invasiven Enteropa- nellen);

thogenen darstellen. Bei ausgeprdgter Exsik-  m Gastroenteritiden mit schwerem und
kose drohen Kreislaufinsuffizienz und ein protrahiertem Verlauf, Hinweis auf en-
prdrenales Nierenversagen. tero-invasive Infektion (Stuhlkultur auf

Salmonellen, Shigellen, Campylobacter);

m Hinweise auf einen septischen Verlauf
bzw. Verdacht auf metastatische Absied-
lungen (Blutkultur).

Hinweise auf eine entero-invasive Diarrhé kénnen
sein: Blut- oder Schleimspuren, geringeres Stuhlvo-
lumen und festere Konsistenz als bei nicht-invasiver
Diarrh6, mikroskopischer Nachweis von Leukozyten
und Erythrozyten in frischen Stuhlproben sowie
Nachweis von Laktoferrin in polymorphkernigen Differenzialdiagnosen

Leukozyten. m Akutes Abdomen
m Abgrenzung zu chronischer oder

Diagnostik chronisch-rezidivierend auftretender
Da die iiberwiegende Anzahl an akuten Gas- Diarrho.
troenteritiden selbstlimitierend verlduft, ist m Infektiése Diarrhd: Diarrhé nach potenzi-
in der Regel keine spezifische Diagnostik er- ell verdorbener Nahrung (inaddquat be-
forderlich. Ausnahmen von dieser Regel sind: handelte Tiefkiihlkost, nicht abgekochtes
immundefiziente (HIV)/ immunsupprimierte Wasser, nicht gewaschenes Gemiise, etc.)
Patienten (nach Transplantation, unter Che- spricht fiir eine infektiése Diarrhd. Darm-
motherapie), Patienten mit Komorbiditdten krampfe vor und wihrend des Stuhlgangs
und entsprechend erhéhter Risikokonstellati- kommen bei Entziindungen oder Stenosen
on, Patienten mit zugrunde liegenden chro- VOT.
nisch-entziindlichen Darmerkrankungen (Su-  m Organische Formen der chronischen Di-
perinfektionen), in den Bereichen Nahrungs- arrho (chronisch entziindliche Darmer-
mittelgewerbe und Gemeinschaftseinrich- krankungen [M. Crohn, Colitis ulcerosa]).
tungen tdtige Patienten. m Paradoxe Diarrho (bei stenosierenden
Ohne Erregerdiagnostik ist eine Eingrenzung Tumorerkrankungen des Darms), Darm-
des potenziellen Erregers allein aufgrund der krampfe vor und wéhrend des Stuhlgangs
klinischen Symptomatik (Menge und Konsis- kommen bei Entziindungen oder Stenosen
tenz der Diarrho, Blutbeimengung, Fieber) VOr.
nur beschrdankt méglich. GroRvolumige wdss-  m Durchblutungsstorungen im Verdauungs-
rige Stiihle, diffuse Schmerzen im Mittelbauch trakt (mesenteriale Ischdmie).

und eine Tendenz zur Dehydratation sprechen  m Darmtuberkulose.
fiir eine Infektion vorwiegend des Diinndarms ~ m Laktasemangel-Syndrom (Kuhmilch-Un-

(hdufig mit einem Enterotoxin-produzieren- vertraglichkeit)

den Erreger). Tenesmen (schmerzhaft-spasti-  m Durchfille nach bestimmten Nahrungs-
scher Stuhldrang bei Schliemuskelkrampfen mitteln kommen bei Nahrungsmittelaller-
im Rahmen einer ampulldren Mastdarmaffek- gien vor.

tion), Unterbauchschmerzen, Stiihle mit Blut- m Chronischer Laxanzienabusus.
oder Schleimbeimengung sind fiir eine Kolitis ~ m Osmotische Diarrho (iibermaRiger Genuss

(Infektion des Dickdarms) typisch. zuckerfreier Bonbons/Kaugummis, die
Eine weiterfithrende klinisch-chemische, mi- den Zuckeraustauschstoff Sorbitol ent-
krobiologische oder apparative Diagnostik ist halten); Sistieren der Durchfille unter
unter folgenden Konstellationen angezeigt: Nahrungskarenz spricht fiir eine rein
m Durchfille nach Tropenaufenthalt, ins- osmotische Diarrhd; iibelriechende
besondere bei Hinweis auf eine entero- Stiihle sprechen fiir eine mangelhafte
invasive Infektion (Suche nach Parasiten EiweiBverdauung und eine osmotische
im Stuhl, Nachweis oder Ausschluss einer Diarrho.
Amobiasis); m Sekretorische Diarrhé: persistierende
m blutige Diarrh6en bzw. Hinweis auf eine Durchfille unter Nahrungskarenz spre-

Kolitis nach Antibiotika-Therapie (Bestim- chen fiir eine sekretorische Komponente.
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m Funktionelle Formen der chronischen Di-
arrho (Reizdarmsydrom/Colon irritabile):
Diarrhoe aus dem Schlaf heraus spricht
gegen eine funktionelle Ursache.

m Im Rahmen einer Hyperthyreose: Durch-
fdlle zusammen mit Zittrigkeit konnen auf
eine Hyperthyreose hindeuten.

Therapie

Bei uns verlaufen akute Gastroenteritiden bei
ansonsten gesunden Erwachsenen (ohne Risi-
koanamnese und ohne Komplikationen) in
den allermeisten Fédllen unkompliziert und
bediirfen meist keiner drztlichen Behand-
lung. Eine supportive oder gar spezifische
Therapie kann meist unterbleiben. Die Er-
krankung verlduft selbstlimitierend.

Symptomatische Therapie

Orale Rehydratation, Ausgleich des Elektrolyt-
verlustes (s. auch WHO-L6sung) und Anpas-
sung der Didt. Sofern die Patienten nicht aus-
reichend Fliissigkeit auf oralem Weg zu sich
nehmen kénnen oder wollen, ist eine statio-
ndre Einweisung zur parenteralen Substituti-
on erforderlich.

WHO-Lésung
Die “WHO (Weltgesundheits-Organisation)-
Losung” beruht auf der gleichzeitigen Verab-
reichung von Natrium und Glukose bei zu-
sdtzlicher Substitution von Kalium und Bikar-
bonat (oder Zitrat) und sollte in erster Linie
auf oralem Weg erfolgen. Die orale Hydratati-
on macht sich zunutze, dass eine glukosehal-
tige Losung gleichzeitig die Resorption von
Natrium und Wasser auf einem Weg stimu-
liert, der durch Enterotoxine nicht gehemmt
wird. Wegen ihres zu hohen Glukose- und zu
geringen Natriumgehaltes (suboptimales Mi-
schungsverhdltnis) sind Getrdnke wie Cola
oder Fruchtsifte zur Fliissigkeits- und Elek-
trolytsubstitution in kritischen Fdllen nicht
geeignet.
Die WHO empfiehlt als Zutaten auf 1 Liter
Wasser (mit dieser Mixtur werden Elektrolyt-
haushalt und Fliissigkeitsbedarf am besten
wiederhergestellt):
m 4 Teeltffel (gestrichen) Zucker (20 g Glu-
kose)
m 3/4 Teel6ffel Kochsalz (3,5 g NaCl)
m 1 Teel6ffel Bikarbonat/Soda (2,5 g NaHCO,)
m 1 Becher Orangensaft (1,5 g KCl).

Steckbrief

Bei akuter Diarrhd ist eine ausreichende Volumen-
und Elektrolytsubstitution die wichtigste und even-
tuell lebensrettende MaRnahme! V.a. Sduglinge
und Kleinkinder sind sehr schnell durch Dehydrata-
tion gefdhrdet.

Kausale Therapie

m Antibiotikatherapie
Antibiotika sollten nicht bei leichten
infektiosen Durchfallerkrankungen ein-
gesetzt werden, da diese in aller Regel
selbstlimitierend verlaufen. Bei schweren
Infektionen mit Dysenterie (entziindliche
Erkrankung des Dickdarms), Verdacht auf
systemische Infektion, bei hohem und
protrahiertem Fieber und bei immun-
supprimierten Personen ist eine Antibio-
tikatherapie dagegen ggf. sinnvoll und
notwendig. Vor Beginn einer ungezielten
(empirischen) Therapie muss unbedingt
Material fiir eine Erregerisolierung (Stuhl-
kultur, bei hochfieberhaften Verldufen
auch Blutkulturen) asserviert werden.
Aufgrund des breiten Wirkspektrums sind
Chinolone (z.B. Ciprofloxacin) bei den
meisten bakteriellen Enteritiserregern
Mittel der ersten Wahl, besonders wenn
zundchst ungezielt behandelt werden
muss. Die empirische Antibiose wird in
der Regel iiber 3-5 Tage durchgefiihrt.

Bei Verdacht auf EHEC ist eine antibakterielle
Therapie nicht angezeigt, da diese die Bakterien-
ausscheidung verlangern und zur Stimulierung der
Toxinbildung fiihren kann. Bei Verdacht auf Clostri-
dium difficile Infektion kann bevorzugt eine en-
terale Verabreichung des Antibiotikums erfolgen
(Metronidazol 3 x 500 mg p.o. oder Vancomycin
4 x 125 mg p.o.)!

Besondere Uberlegungen treffen fiir immun-
komprimitierte Patienten zu, die lebensbe-
drohlicheKrankheitsbilder(ausgepragte pseu-
domembrandse Colitis, toxisches Megakolon)
aufweisen. Bei Verdacht z.B. auf eine Clostri-
dium difficile Infektion wird eine kombinierte

Therapie mit Vancomycin (oral oder {iber en-

terale Sonden) und Metronidazol (i.v.) emp-

fohlen.

m Motilitatshemmende Medikamente
Motilititshemmende Medikamente (z.B.
Loperamid) kénnen bei leichteren Durch-
fallerkrankungen verordnet werden. Bei
schwerer Diarrho und vor allem bei Ver-
dacht auf eine invasive Infektion sind sie

Merke
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kontraindiziert, da sie die Ausscheidung
infektidser Erreger verzdgern.

Prognose

Aufgrund des in aller Regel selbstlimitie-
renden Verlaufes hat die akute Gastroenteritis
bei addquater symptomatischer Therapie eine
sehr gute Prognose. Andererseits gehoren die
infektiosen Durchfallerkrankungen zu den

fiinf fithrenden Todesursachen weltweit und
sind insbesondere fiir die weltweit sehr hohe
Kindersterblichkeit (v.a. in den Entwicklungs-
landern weltweit jahrlich 1 Million Todesfdlle
allein durch viral bedingte akute Gastroente-
ritiden) verantwortlich. Erhohte Sterblichkeit
auch bei immunkomprimitierten Patienten,
Patienten mit Komorbiditdten sowie alten Pa-
tienten.

Infobox 7.2

Definition

Haufig durch psychische Ausléser hervorgeru-
fene Fehlsteuerung und Fehlfunktion des ve-
getativen Nervensystems, woraus Stérungen
der Darmmotorik resultieren, wodurch es zu
Gberschneller Entleerung des Darmes und da-
mit nicht zu ausreichender Eindickung des
Verdauungsbreies kommt.

Zum Formenkreis der funktionellen Diarrho
gehort in erster Linie das Reizdarmsyndrom
(Colon irritabile/Colon spasticum), bei dem es
sich um einen sehr haufigen Beschwerdekom-
plex handelt, der z.B. durch Stress, Infekti-
onen, Medikamente, etc. exazerbieren kann.

Typische Klinik

m Schleimige Stuhlentleerungen

m Bldhungsgefiihle

m intermittierende abdominelle Schmerzen
(nach Absetzen des hdufig diinnfliissigen

Funktionelle Formen der chronischen Diarrho

Stuhlganges Besserung der Schmerzsymp-
tomatik)
m Wechsel zwischen Obstipation (Verstop-
fung) und Diarrh6
m Gefiihl einer unvollstandigen Darmentlee-
rung.
Da sich eine derartige Symptomatik bei vielen
organischen Krankheiten findet, handelt es
sich immer um eine Ausschlussdiagnose (Ab-
wesenheit jeglicher biochemischer oder struk-
tureller Normabweichungen)!

Therapie

Therapeutisch stehen im Vordergrund:

m Gesprdchstherapie,

m zusdtzlich ggf. Antidepressiva bzw.

m symptomorientierte medikamentdse Be-
handlungsversuche (z.B. Spasmolytika bei
Schmerzen, Prokinetika, Quellmittel bei
Obstipation).
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Steckbrief

Osmotische Diarrh6

Die osmotische Diarrho sistiert bei Nahrungs-
karenz (Fasten/Fastentest). Die Natriumkon-
zentration im Stuhl ist gering (ca. 30 mval/l).
Die osmotische Diarrhé entsteht durch Uber-
tritt osmotisch wirksamer Substanzen aus
dem Diinndarm in den Dickdarm z.B. ma-
gnesiumhaltige Magenschutz- oder Abfiihr-
mittel, Polyathylenglykol, Laktulose, Sorbit,
Xylit, Acarbose (kompetitiver Alpha-Glukosi-
dase-Hemmer), Disaccharide bei angebore-
nem oder erworbenem Disaccharidase-Man-
gel, mangelhaft zersetzte und daher nicht
vollstdndig resorbierte Nahrungsbestandteile
bei Pankreasinsuffizienz oder bakterieller Fehl-
besiedelung des Diinndarms oder bei Diinn-
darmerkrankungen (Sprue, Morbus Whipple),
beschleunigte Diinndarmpassage bei Hyper-
thyreose, Karzinoid, Gastrinom oder Kurz-
darmsyndrom.

Sekretorische Diarrh6

Die sekretorische Diarrho sistiert nicht bei
Nahrungskarenz. Die Natriumkonzentration
im Stuhl liegt mit etwa 100 mval/l sehr viel ho-
her als bei der osmotischen Diarrhd.

Durch fehlerhafte Sekretion oder Resorp-
tion von Elektrolyten kommt es aus osmo-
tischen Griinden zur vermehrten Bindung von
Wasser im Darmlumen. Dieses Wasser wird
gemeinsam mit den osmotisch wirksamen
Stoffen ausgeschieden.

Ursachen fiir sekretorische Diarrhéen sind:
darmreizende Laxantien (z.B. Anthrachinone,
Bisacodyl, Oxyphenisatin, Senna, Aloe, Rhizi-
nusol), Toxine (z.B. Arsen, Pilzgifte, Koffein),

Pathophysiologische Aspekte der chronischen Diarrh6

Medikamente (z.B. Theophyllin, Chinidin, Col-
chicin, Thiazide, Furosemid, Prostaglandine
wie Misoprostol), Bakterientoxine (z.B. von C.
difficile, Staphylococcus aureus, Colistdmmen,
Yersinien, Campylobacter), Nahrungsmittel-
allergene, Gallensduren (Gallensdure-spill-over
in das Kolon, chologene Diarrhd); bei Gastri-
nom, Vipom, Karzinoid, villésem Adenom.
Fastentest (enterale Nahrungs- und Fliissig-
keitskarenz unter begleitender parenteraler
Fliissigkeitszufuhr): Erlaubt weniger die Stel-
lung einer spezifischen Diagnose als die Ein-
grenzung der pathophysiologisch der Diarrh6
zugrunde liegenden Ursachen. Eine unter Fas-
ten auch an Tag zwei weiter persistierende Di-
arrho stellt einen Indikator fiir eine sekreto-
rische Diarrh6 dar; ein komplettes Sistieren
der Diarrho unter Fasten zeigt an, dass die Ur-
sache der Diarrhé mit der Nahrungsaufnahme
verbunden ist z.B. durch nicht-absorbierbare
Stoffe (Nahrungsmittel, Medikamente, etc.)
oder durch nicht ausreichend absorbierte
Fettsduren oder Abfiihrmittel bedingt wird,
die eine osmotische/sekretorische Diarrh6 un-
terhalten.

Malassimilatorische Diarrho

Bei Malabsorption und Maldigestion (z.B. im
Rahmen von Gallensduremangel, Zoliakie,
Pankreasinsuffizienz, Fruktose-Intoleranz und
Kurzdarm) wirken die unverdauten Nahrungs-
bestandteile osmotisch und bewirken eine
Verfliissigung des Stuhls. Charakteristisch fiir
die malassimilatorische Diarrhd ist die geringe
Menge an Elektrolyten bei hoher Osmolaritét
des Stuhls.
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Ein 63-jdhriger Patient kommt zu [hnen in die
Notfallambulanz und berichtet iiber eine seit
gestern Abend bestehende ausgeprdgte wdass-
rige Diarrho (> 10 Portionen/Tag) mit gleich-
zeitig bestehenden starken beidseitigen Un-
terbauchschmerzen; gleichzeitig Ubelkeit,
Appetitlosigkeit, alle klinischen Zeichen einer
ausgeprdgten Exsikkose. Der Patient gibt an,
vor wenigen Tagen eine schwere, hochfieber-
hafte Lungenentziindung mit ausgeprdgter
Dyspnoe gehabt zu haben; unter derzeitiger
Kombinationsbehandlung mit Amoxicillin
und Clindamycin zundchst deutliche Besse-
rung des Befindens mit Entfieberung und Sis-

Fragen

1. Wie lautet Ihre Verdachtsdiagnose?
2. Welche Diagnostik schlagen Sie vor, um
die Diagnose zu sichern?

Losungen

1. Es wird die Verdachtsdiagnose einer
schweren Antibiotika-assoziierten Kolitis
gestellt, da der Patient aufgrund einer
fieberhaften Pneumonie seit einigen Tagen
mit Amoxicillin und Clindamycin behan-
delt wird.

2. Nach Kreislaufstabilisierung (Schock-
Index von 1,4) durch Volumensubstitution
sollte die Diagnose ziigig im Rahmen einer
Koloskopie gesichert werden. Hierbei
zeigen sich charakteristische gelbliche
Darmwand-Auflagerungen (Plaques) mit
einem Durchmesser von 2-10 mm. Damit
wird die Verdachtsdiagnose einer pseu-
domembrandsen Kolitis bestdtigt. Zusdtz-
lich wird aus Stuhlproben der Nachweis
von C. difficile Toxin erbracht.

3. Ja, es handelt sich um einen Notfall mit
dringlicher Handlungsindikation.

4. Aufgrund der Schwere der Symptomatik
wird eine antibiotische Therapie mit Me-
tronidazol p.o. fiir eine Dauer von 7-14
Tagen eingeleitet. Innerhalb von drei Ta-
gen kommt es zu einer nachhaltigen Bes-
serung der Beschwerden, bis schlief8lich

tieren der Dyspnoe; jetzt {iberraschend neu
oben aufgefiihrte Durchfall-Symptomatik.

In der klinischen Untersuchung Fieber um
387°C, regelmdRiger Puls, dabei Tachykardie
um 130/min, RR systolisch 100 mmHg, Pulmo
frei, jedoch deutlicher Peritonismus, keine
Darmgerdusche horbar (als Zeichen eines pa-
ralytischen Ileus). Die Labordiagnostik liefert
folgende Befunde: Hb 15,7 g/dl, Leukozyten
16.000/ul, Linksverschiebung im Differen-
zialblutbild (90% Neutrophilenanteil ), Throm-
bozyten 695.000/ul, INR 1,0; PTT 34 sec,
Kreatinin 1,7 mg/dl (Norm < 1,2 mg/dl), CRP
9,6 mg/dL.

3. Handelt es sich aus Ihrer Sicht hier um
einen Notfall mit dringlicher Handlungs-
indikation?

4. Was tun Sie jetzt bei gesicherter Diagnose?

Abb.7.1 Antibiotika-assoziierteKolitis:charak-
teristische erhabene gelbliche Plaques.

die Durchfalle komplett sistieren. Ein Kost-
aufbau wird eingeleitet. Der Patient wird
mobilisiert und kann nach 10 Tagen wie-
der entlassen werden (mit der Maf3gabe
der sofortigen Wiedervorstellung bei evtl.
neuerlicher Symptomatik: Rezidiv).
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Ihr Alltag

Infobox 7.4

Clostridium difficile Infektionen

C. difficile fihrt zu einer der haufigsten noso-
komialen Infektionen und weist insbesondere
unter dlteren Patienten eine hohe Morbiditat
und Mortalitdt auf. C. difficile kolonisiert in
der Regel nur dann den Intestinaltrakt, wenn
die normale Darmflora zuvor im Rahmen einer
Antibiotikatherapie geschadigt wurde. C. diffi-
cile ist der Verursacher der Antibiotika-assozi-
ierten Kolitis.

Antibiotika-Ausloser (,,the big three“ in
absteigender Reihenfolge):

1. Ampicillin/Amoxicillin

2. Clindamycin

3. Cephalosporin

4. jedes andere Antibiotikum.

Besonders der breite Einsatz von Clindamycin
in den 1970er |ahren hat zur Haufung von C.
difficile Infektionen gefiihrt. Bis zu 20% der
Krankenhauspatienten weisen eine Besiedlung
des Dickdarms mit C. difficile auf. Die asymp-
tomatische Besiedlung des Kolons mit C. diffi-
cile muss von einer symptomatischen Form

unterschieden werden, da nur die symptoma-
tischen Patienten von einer Therapie profitie-
ren. Bei den symptomatischen Verlaufsformen
kann das Krankheitsbild von einer leichten
Durchfallerkrankung bis hin zu einer schweren
pseudomembrandsen Kolitis einschlieRlich
einem sog. Toxischen Megakolon reichen.

Die Therapie der pseudomembrandsen Kolitis
besteht zuerst in symptomatischen MaBnah-
men (Rehydrierung, Elektrolytersatz) und Be-
endigung der auslésenden antibiotischen The-
rapie, wenn irgend mdoglich. Das alleinige Ab-
setzen der auslésenden Antibiose ist bei etwa
20% der symptomatischen Patienten ausrei-
chend. Bei schweren Verlaufsformen werden
Metronidazol und Vancomycin therapeutisch
eingesetzt. Rezidive sind nicht selten (ca. 10-
20%) und treten meist 2-10 Tage nach Thera-
pieende auf und erfordern eine erneute antibi-
otische Therapie (mit Metronidazol oder Van-
comycin). Wiederkehrende Rezidive konnen
mit einer antimikrobiellen Intervalltherapie in
Kombination mit Probiotika behandelt wer-
den.
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Hinweise auf infektiose Gastroenteriti-
den (haufigste Ursache von akuten

Haben Sie sich in letzter
Zeit im Ausland aufge-

halten?

An welche méglichen Ursachen der
Beschwerden denken Sie? Beachten
Sie dabei: Haufiges ist hdufig, Seltenes
ist selten!

Nach Ausschluss einer infektiosen Genese ist
eine der hdufigsten Ursachen dieses Be-
schwerdekomplexes die Manifestation einer
chronisch entziindlichen Darmerkrankung
(CED). Man unterscheidet dabei zwischen

8.1 Anamnese

Was wiirden Sie jetzt von der Patien-
tin wissen wollen, welche Fragen stel-
len Sie ihr gezielt zusatzlich zu der
normalen internistischen Anamnese?
Wie so oft sind auch hier Anamnese und kor-
perliche Untersuchung der eigentliche Schliis-

Durchfallerkrankungen)

Hinweis auf Laxantienabusus

22-jahrige Patientin mit Bauch-
schmerzen und Durchféllen - Statio-
ndre Einweisung durch den Hausarzt

,Seit einem halben Jahr habe ich wiederholt
krampfartige Bauchschmerzen und wadssrige,
teils blutige Durchfélle. Nachdem sich diese
Beschwerden anfanglich besserten, sind sie
nun richtig schlimm und unertraglich gewor-
den und ich habe fast 10 kg an Gewicht verlo-
ren. Zusdtzlich habe ich seit 3 Wochen eine
offene Stelle am rechten Unterschenkel, die
groBer zu werden scheint. Die Bauch-
schmerzen sind im rechten und linken Unter-
bauch, in den letzten Wochen sind sie immer
heftiger geworden.“

Morbus Crohn und Colitis ulcerosa. In der
Differenzialdiagnose sind andere Erkran-
kungen mit zu beriicksichtigen, die ebenfalls
zu einer chronischen Diarrhé fiihren kénnen
(z.B. Zoliakie/Sprue, Morbus Whipple, Hyper-
thyreose, exokrine Pankreasinsuffizienz,
bakterielle Fehlbesiedelung des Diinndarms,
mikroskopische Kolitis, neuroendokrine Tu-
moren).

sel zur Diagnosestellung. Die wichtigsten Fra-
gen finden Sie unmittelbar im Anschluss, aber
tiberlegen Sie zundchst einmal selbst!

2 Jahren in der Toskana.

Nein, mein letzter Urlaub war vor

Nein, auRer der Pille, die ich seit 2 Jah-
ren nehme, nehme ich nichts; allenfalls
gelegentlich mal eine Kopfschmerz-
tablette.

Nehmen Sie regelmaRig
Medikamente ein?
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Sind Sie in letzter Zeit mit
Antibiotika behandelt wor-
den?

Wann genau haben der
Durchfall und die Bauch-
schmerzen begonnen?

An exakt welchen Stellen
im Bauch sind die Schmer-
zen und wie fiihlen sich
diese an?

Welche Verdanderungen in
Haufigkeit und Festigkeit
beim Stuhlgang haben Sie
bemerkt?

Ist Schleim dabei oder gibt
es Blutbeimengungen?

Haben Sie seit Beginn der
Symptome Fieber oder
erhohte Temperaturen
bemerkt?

Hinweise auf eine pseudomembrandse
Antibiotika-assoziierte Kolitis

Unterscheidung akut/chronisch

m Akute Infektionen: meist aus
volliger Gesundheit

m CED: Bei genauerem Nachfragen
Symptomatik meist seit Monaten;
Leitsymptome: Abdominal-
schmerzen, Durchfalle > 3 Wochen

Mogliche klinische Differenzierung der
CED.

Morbus Crohn: Vorkommen an jeder
Stelle des Verdauungstraktes moglich,
am haufigsten jedoch in der lleocoecal-
region, daher haufiger Lokalisation der
Schmerzen im rechten Unterbauch.
Colitis ulcerosa: Meist ist das distale
Kolon und das Rektum betroffen, daher
hdufiger Schmerzen im linksseitigen
Abdomen.

Abschdtzung der Aktivitdt eines Mor-
bus Crohn (s. Abb. 8.1).

Anmerkung: Bei Colitis ulcerosa haben
sich Aktivitdtsindizes bisher nicht eta-
bliert.

Blutig-schleimige Stuhle: klassisches
Symptom bei Colitis ulcerosa, aber
auch bei Morbus Crohn bei Befall des
Kolons. Daneben bei Colitis ulcerosa
hadufig vermehrter Stuhldrang, nachtli-
che Defékation, Tenesmen (SchlieR-
muskelkrampfe v.a. bei ampullarer
Mastdarmaffektion) und das Gefihl
inkompletter Stuhlentleerung.

Subfebrile Temperaturen kommen in
Aktivitdtsphasen sowohl bei Morbus
Crohn als auch bei Colitis ulcerosa hdu-
fig vor. Hohes Fieber ist ungewdhnlich
und muss immer an Komplikationen
denken lassen, insbesondere an Fisteln
und Abszesse bei Morbus Crohn.

8.1 Anamnese

Antwort der Patientin

Nein, Antibiotika habe ich noch nie
gebraucht.

Wenn ich genau dariiber nachdenke,
trat der Durchfall wohl erstmals vor
Uber einem dreiviertel Jahr auf. Anfangs
dachte ich, die Bauchschmerzen und
der Durchfall kommen vom Stress im
Studium. Zunachst war das ja auch
alles nicht so schlimm.

Die Bauchschmerzen sind (iberwiegend
ziehend, teils aber auch krampfartig im
gesamten Bauchraum. Am starksten
waren und sind die Schmerzen aber
immer im rechten und linken Unter-
bauch.

Vor 1 Jahr hatte ich in der Regel 1-mal/
Tag Stuhlgang, der Stuhl war ganz nor-
mal geformt. Seit etwa 9 Monaten hat
sich da etwas verandert. Ich muss nun
seit Monaten 3-6 Mal/Tag auf die Toi-

lette, die Konsistenz des Stuhls ist viel

weicher und meist breiig.

In den letzten 4 Wochen ist mein Stuhl-
gang sogar richtig wassrig-schleimig
und mit Blutspuren! Ich renne bis zu
20-mal/Tag auf die Toilette und muss
auch nachts regelmaRig aufstehen, das
macht mich total fertig.

Nein, Fieber habe ich nicht festgestellt.
Weil ich mir allerdings nicht ganz sicher
war, habe ich ab und an Fieber gemes-
sen, dabei habe ich in den letzten 4
Wochen immer wieder Temperaturen
um 37 °C gehabt, aber nie héher.
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Haben Sie auRer der Stelle
am Unterschenkel noch
andere Hautveranderun-
gen, Gelenkbeschwerden
oder Augensymptome be-
merkt?

Ist eine Darmerkrankung in
lhrer Familie bekannt?

Haben Sie Gewicht ver-
loren? Wie groR sind Sie
und wie viel wiegen Sie
aktuell?

Haben Sie schon einmal so
etwas wie Wunden um den
Anus herum bemerkt?

Rauchen Sie?

Wourde bei lhnen der Blind-
darm entfernt?

Was machen Sie beruflich?

Wie geht es lhnen psy-
chisch? Wie kommen Sie
mit dieser Belastungssitua-
tion zurecht?

Hintergrund der Frage

Extraintestinale Manifestationen kon-
nen bei Morbus Crohn (bei bis zu 25%
der Betroffenen) und Colitis ulcerosa
auftreten.

Mitunter kdnnen sie wegweisend fir
die Diagnose sein. Haufig werden sie
jedoch verkannt und fehlgedeutet.

(s. Abb. 8.2)

Familidre Haufung bei CED bei bis zu
10% der Patienten.

Bis zu 50% der Patienten mit Morbus
Crohn haben Mutationen des NOD2-
Gens.

(s. Infobox 8.1).

Es konnen Gewichtsverluste von bis zu
20% auftreten. Meist sind sie Folge der
entziindlichen Aktivitdt in Verbindung
mit Inappetenz und allgemeinem
Krankheitsgefihl.

Ein starker Gewichtsverlust spricht
tendenziell gegen funktionelle Darmer-
krankungen wie das Reizdarmsyndrom.

Analfisteln bei Morbus Crohn als Erst-
symptom der Erkrankung (bis zu 40%
der Fdlle)

m Morbus Crohn: Erhdhtes Krank-
heitsrisiko bei Rauchern (etwa
2-fach). Rauchen gilt als ungiinstiger
prognostischer Faktor, daher unbe-
dingt Anstreben einer Nikotinent-
wohnung.

m Colitis ulcerosa: Manifestation hau-
fig nach Raucherentwohnung

Die Appendektomie gilt als Risikofaktor
fiir die Entwicklung eines Morbus Crohn.

In einzelnen Studien beschriebene
Risikofaktoren: sitzende Tatigkeit,
geringe korperliche Belastung, Schicht-
arbeit, kiinstliches Licht, hdheres Ein-
kommen.

Die Ableitung einer Kausalbeziehung
aufgrund dieser Daten ist jedoch mehr
als fragwiirdig einzuschatzen!

Siehe Infobox 8.2

Antwort der Patientin

Wieso, was hat das mit meinem Darm
zu tun? Wahrend der letzten 9 Monate
hatte ich 2-mal eine Entziindung an
den Augen, meine Augenarztin hat mir
gesagt, das sei eine Episkleritis, eine
Bindegewebeentziindung. Auf eine
Lokaltherapie hin ist das dann wieder
verschwunden. Ich selber dachte, dass
das mit meinen Kontaktlinsen zusam-
menhdngt.

Nein, meine Eltern und meine GroRel-
tern sind gesund. Ich habe noch eine

jlingere Schwester, sie ist 20 Jahre alt
und auch gesund.

Insgesamt habe ich nun 10 kg verloren.
Das meiste davon, etwa 7 kg, in den
letzten 4 Wochen. Wenn ich weniger
esse, habe ich zumindest das Gefiihl,
dass die Beschwerden nicht noch
schlechter werden.

Ich bin 170 cm groR und wiege jetzt
50 kg (BMI = 17,3; deutliches Unter-
gewicht).

Nein, da ist bei mir alles in Ordnung.

Ja, seit ich 20 bin, rauche ich etwa
10-15 Zigaretten am Tag. Irgendwie
glaube ich, dass ich das brauche.

Ja, als Kind bin ich da operiert worden.

Ich studiere Jura und bin bisher eigent-
lich sehr zufrieden mit meinem Stu-
dium. Durch die zuletzt taglichen
Bauchschmerzen und die hohe Durch-
fallhdufigkeit, auch nachts, hatte ich
das Gefiihl, den Vorlesungen nicht
mebhr richtig folgen zu kénnen. Das
beunruhigt mich sehr, weil demnachst
Priifungen anstehen.

Bisher habe ich da keine Probleme
gehabt. In den letzten Wochen hatte
ich dann aber einfach Angst, irgendwie
ernsthaft krank zu sein. Vor allem nach-
dem die Stuhluntersuchungen, die
mein Hausarzt veranlasst hat, keine
banale Infektion nachweisen konnten.
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Die individuelle Wahrnehmung ist sehr unter-
schiedlich - Manchmal berichten Patienten trotz
massiver Entziindung nur (ber geringe Bauch-
schmerzen und Durchfélle.

8.1 Anamnese

Fassen Sie die wesentlichen aus der
ersten Inspektion und Anamnese
gewonnen Ergebnisse zusammen!
Interpretieren Sie die in diesem
Zusammenhang erhobene Risikofak-
torenkonstellation!

Die Patientin prdsentiert sich mit schwerer
chronischer Diarrho seit etwa einem dreivier-
tel Jahr und krampfartigen abdominellen
Schmerzen, v.a. im rechten und linken Unter-

Stiihle - ungeformte und Durchfélle, tagliche Anzahl, Summe tiber sieben Tage

Mi Do Fr Sa So

Mo Di
D-0-0-0-0-0-0 -

Bauchschmerzen - tigliche Einzelbewertung, Summe tiber sieben Tage

keine 0 leichte 1 maRige 2 starke 3

Allgemeinbefinden - tigliche Einzelbewertung, Summe iber sieben Tage

meistens gut 0 beeintrachtigt 1 schlecht 2

sehrschlecht 3 unertraglich 4

x2 =

I
I

Andere Symptome (Morbus-Crohn-assoziiert) ja1l nein0
Gelenkschmerzen/Arthritis
Augensymptome ([ritis/Uveitis)

Lasion an Haut oder Mund
(z.B. Pyoderma gangraenosum, Erythema nodosum, Stomatitis aphthosa)

Fissuren, Fisteln in der Analregion oder perirektale Abszesse
Andere Fisteln

Koérpertemperatur tiber 37,5°Cin den vergangenen sieben Tagen

x20 =

Oodo of

Antidiarrhoika jal nein0

x30 =

Resistenzim Abdomen nein0 fraglich2 sicher5

Hamatokrit (Hkt)
(auch negative Zahlenwerte mdglich)

Frauen: 42-Hkt Manner: 47-Hkt

x6 =

Koérpergewicht nach der Formel
(auch negative Zahlenwerte maglich)

Gewicht x 100

Standardgewicht

x1 =

R

]
]
S —
]
]

CDAI <150 ruhende Erkrankung, Remission
> 150 aktive Erkrankung
>450 sehr schwerer Schub

Summe = CDAI I:I

Abb. 8.1 CDAI (Crohn Disease Activity Index)
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bauch. Der Stuhlgang ist wassrig-schleimig mit
Blutspuren, Stuhlfrequenz bis ca. 20-mal/d.
Anamnestisch 2-mal Episkleritis im letzten
dreiviertel Jahr. Kein Fieber. Familienanam-
nese negativ. Gewichtsverlust von 7 kg in den
letzten 4 Wochen, aktuell BMI 17,3 (deutli-
ches Untergewicht). Raucherin. Zustand nach
Appendektomie. Vom Hausarzt wurden infek-

tiose Ursachen der Beschwerden ausgeschlos-
sen.

Die wahrscheinlichste Differenzialdiagnose
ist eine chronisch entziindliche Darmerkran-
kung, die nun durch korperliche Untersu-
chung, Labordiagnostik und apparative Dia-
gnostik weiter abgekldrt werden muss.

Morbus Crohn ist multifaktoriell bedingt, ein
genetischer Einfluss auf die Entstehung ist je-
doch unbestritten. In zahlreichen Arbeiten
konnte beispielsweise dokumentiert werden,
dass das NOD2/CARD15-Gen auf Chromosom
16 (ber bakterielles Lipopolysaccharid und
Peptidoglykan eine Aktivierung des Immun-
systems induziert. Diese Funktion spielt bei
Gesunden wahrscheinlich eine wichtige Rolle
bei der Abwehr bakterieller Infektionen des
Darmes. Ein genetisch determinierter Barrie-
redefekt konnte einen wichtigen pathophysio-
logischen Schliissel des Morbus Crohn darstel-

Genetische Pradisposition bei Morbus Crohn

len. Studienergebnisse sprechen dafir, dass
Mutationen dieses Gens das Risiko erhdhen,
an Morbus Crohn zu erkranken. Heterozygote
Trager (eine defekte Genkopie) haben ein bis
zu 2,5-fach erhohtes Risiko. Bei homozygoten
Anlagetragern ist das Risiko bis zu 100-mal ho-
her als in der Allgemeinbevolkerung. Fir die
klinische Diagnostik wird allerdings aufgrund
des bisher nicht ausreichend geklarten Stel-
lenwertes der NOD2/CARD15 Gentest nicht
empfohlen. Interessanterweise spielt das
NOD2/CARD15-Gen fiir die Veranlagung zur
Colitis ulcerosa keine Rolle.

Infobox 8.2

Psychische Komponenten bei CED

Haufig werden bestimmte Personlichkeits-
strukturen mit der Manifestation einer chro-
nisch entziindlichen Darmerkrankung in Ver-
bindung gebracht; dies konnte jedoch bisher
nicht wissenschaftlich gesichert werden.

Die Entwicklung von chronischem Stress durch
die CED kann zu Angstzustdnden und Depres-
sionen fiihren. Zusatzliche psychosoziale Kon-
flikte und beruflicher Stress konnen bei einem

Teil der Patienten psychopathologische Ent-
wicklungen ausldsen, die rechtzeitig einer Be-
handlung zugefiihrt werden missen.
Individuell konnten psychotherapeutische
MaRnahmen einen positiven Effekt erzielen.
Auf alle CED-Patienten bezogen konnte aller-
dings kein eindeutig nachweisbarer Effekt auf
Krankheitsaktivitat, Verlauf und Rezidivhaufig-
keit festgestellt werden.
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8.2 Korperliche Untersuchung

8.2 Korperliche Untersuchung

Der ndchste Schritt auf dem Weg zur Diagno-
sesicherung und zur weiteren Planung der
notwendigen Diagnostik ist die korperliche
Untersuchung.

Wie gehen Sie bei der koérperlichen
Untersuchung vor, worauf achten Sie
besonders und warum?

Entscheidend sind neben der Palpation und
Auskultation des Abdomens die rektale Un-

tersuchung und genaue Inspektion der Peria-
nalregion, um mégliche Fisteln oder Abszesse
zu erfassen. Eine Inspektion des Mund- und
Rachenraumes ist ebenfalls obligat, um Aph-
then oder Ulzerationen zu entdecken. Dartii-
ber hinaus ist auf weitere extraintestinale
Manifestationen der Haut, der Augen, der Ge-
lenke und der Gallengdnge (Ikterus?) zu ach-
ten.

besonders achten auf

Inspektion des Mund- und
Rachenraums

Inspektion und Spiegelung
der Augen

Haut- und Schleimhaut-
inspektion

Auskultation und Palpation
des Abdomens

madgliche Befunde[Hinweise Befunde der Patientin

Aphthen und Ulzera als mogliche Hin-
weise auf eine CED.

Rétungen, Schwellungen oder Schmer-
zen an den Augen: Hinweis auf Episkle-
ritis, Iritis, Uveitis, Keratitis oder Kon-
junktivitis. Augensymptome werden
bei Morbus Crohn in einer Haufigkeit
von bis zu 7% angegeben (Abb. 8.2).

® Anamie: Bldsse und andmischer
Schleimhautaspekt als Hinweis auf
einen Vit. B12-Mangel (megalo-
blastdre Anamie). Blutverlust tiber
den Darm kann eine Eisenmangel-
andmie hervorrufen.

m lkterus: Gelbfarbung von Haut und
Skleren bei Hyperbilirubindmie, bei
CED Hinweis auf eine zusatzlich
vorliegende primar sklerosierende
Cholangitis

m Erythema nodosum: symmetrisch
meist an den Unterschenkelstreck-
seiten auftretende, druckschmerz-
hafte und gerétete Knoten bis zu
5 cm (Abb. 8.2).

m Pyoderma gangraenosum (Derma-
titis ulcerosa): Vaskulitis mit einzel-
nen Ulzerationen mit 2-5 mm

dickem Randwall v.a. an den unteren

Extremitdten (Abb. 8.3).

®m Zinkmangeldermatosen durch Mal-
absorption: vesikulobullése, spater
schorfbedeckte Effloreszenzen im
Mundraum und an den Akren.

Abdominelle Druckschmerzen und
Resistenzen konnen auf die Lokalisati-
on der Entziindung, hochgestellte
Darmgerausche bei Auskultation des
Abdomens auf Stenosen und einen
mechanischen lleus hinweisen.

unauffallig

unauffallig

2 x5 cm groRBer und ca. 0,5 cm tiefer
Hautdefekt am rechten Unterschenkel,
ndssend, ulzeriert, mit Randwallgranu-
lation, nicht belegt (Anmerkung: Es
handelt sich um ein Pyoderma gangra-
enosum, das u.a. bei Morbus Crohn
auftritt).

Sonst keine weiteren Auffalligkeiten.

Druckschmerz und Abwehrspannung
im rechten und linken Unterbauch.
Darmgerdusche lebhaft in allen 4 Qua-
dranten; gluckernder Charakter als
Ausdruck einer vermehrten Fliissig-
keitsfiillung, keine Hochstellung der
Darmgerdusche.
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besonders achten auf mogliche Befunde[Hinweise

Inspektion, Palpation und Schwellung, R6tung und schmerzhafte
Beweglichkeitspriifung der  Bewegungseinschrankung der Gelenke

Gelenke und der Wirbel- sowie Schmerzen und Bewegungsein-

sdule schrankungen der Wirbelsaule: Hinweis
auf eine begleitende Arthritis oder
Spondylitis.

Klinische Diagnose nach den allgemein
giiltigen rheumatologischen Kriterien.
Bei atypischer Lokalisation sollten an-
dere Arthritiden, v.a. eine rheumatoide
und eine psoriatrische Arthritis, ausge-
schlossen werden.

Arthritiden, v.a. ankylosierende
Spondylitiden und Sakroileitiden
werden bei bis zu 20% der Patienten
mit Morbus Crohn beschrieben (s. Abb.
8.2).

Hinweise fir Fisteln oder Abszesse
Analfisteln gelten bei 40% der Patien-
ten mit Morbus Crohn als erstes Sym-
ptom, anorektale Abszesse werden in
bis zu 25% der Flle beschrieben.

rektale Untersuchung und
perianale Inspektion

unauffallig

Unauffallig. Kein Blut oder Schleim am
Fingerling. Normaler Sphinktertonus.
Kein Hinweis auf Fisteln und Abszesse.

Augen

Bindehaut (Konjunktivitis)
Lederhaut (Skleritis, Episkleritis)
Ziliarkorper (Iritis, Iridozyklitis)
GefdRhaut (Uveitis) u.a.

Leber|Gallenwege
Primar sklerosierende
Cholangitis (PSC)

Gelenke

Arthralgien, enterogene
Spondylarthropathie
(Arthritis, ankylosierende
Spondylitis)

Bauchspeicheldriise
Pankreatitis

Haut

Erythema nodosum, z.B. am
Unterschenkel

Pyoderma gangraenosum,
z.B.ander
OberschenkelauBenseite

Abb. 8.2 Extraintestinale Manifestationen bei CED

Extraintestinale Manifestationen sind entziindliche Veranderungen auRerhalb des GI-Traktes, bei
denen aufgrund klinischer Assoziation und/oder pathogenetischen Mechanismen ein Zusam-

menhang mit CED dokumentiert ist oder vermutet wird.
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8.3 Vorstellung beim Oberarzt und weitere Planung

Abb. 8.3 Pyoderma gangraenosum.

Zum Zeitpunkt der Diagnosestellung weisen
20-30% der Patienten mit Morbus Crohn einen
isolierten Befall des terminalen leum, 18-27%
eine partielle oder komplette Colitis Crohn
und 41-55% der Patienten einen kombinierten
Befall auf. Der Morbus Crohn kann den ge-
samten Gastrointestinaltrakt befallen, wobei
meist ein diskontinuierlich-segmentaler Be-
fall vorliegt.

Bei der CU ist bei 25-55% der Patienten die
Erkrankung auf das Rektum beschrdnkt; es

besteht in aller Regel ein kontinuierliches Be-
fallsmuster.

Serologische Marker existieren nicht. Die Bi-
opsie bei Pyoderma gangraenosum ist um-
stritten (eine Biopsie kann zur Exazerbation
fiihren).

Bewerten Sie die erhobenen Befunde
in der Zusammenschau mit der Anam-
nese! Welche weitere Diagnostik ver-
anlassen Sie und warum?

Anamnese (mit der charakteristischen Diar-
rhésymptomatik) und kérperliche Untersu-
chung sprechen sehr fiir eine chronisch
entziindliche Darmerkrankung mit den ex-
traintestinalen Manifestationen einer Epi-
skleritis und eines Pyoderma gangraenosum
am rechten Unterschenkel.

Mit apparativer Diagnostik und Labordiagnos-
tik geht es jetzt darum, diese Verdachtsdiag-
nose gezielt zu erhdrten und das weitere Vor-
gehen zu planen.

8.3 Vorstellung beim Oberarzt und weitere

Planung

Nach Zusammentragen aller Befunde
und weiterer Planung rufen Sie lhren
Oberarzt zur Besprechung des wei-
teren Vorgehens in die Ambulanz. Was
berichten Sie?

22-jdhrige Studentin, die vom Hausarzt vor-
gestellt wird mit seit einem dreiviertel Jahr
bestehenden, rezidivierend auftretenden, ak-
tuell deutlich aggravierten krampfartigen
Bauchschmerzen und wadssrigen, teils blu-
tigen, teils schleimigen Durchfallen, die nach
Eigenangaben zumindest initial teilweise
stressinduziert auftraten. Im letzten halben
Jahr Gewichtsverlust von 10 kg, 2 Episoden
mit einer augendrztlich diagnostizierten Epi-
skleritis im letzten dreiviertel Jahr. Medika-
menten- und Familienanamnese leer. Niko-
tinabusus seit 2 Jahren. Mehrfacher Ausschluss
einer gastrointestinalen Infektion durch vom

Hausarzt veranlasste Stuhldiagnostik.
Klinisch Druckschmerz und Abwehrspannung
im rechten und linken Unterbauch. Darmge-
rdusche lebhaft in allen 4 Quadranten. Wei-
terhin auffallend Pyoderma gangraenosum
am rechten Unterschenkel, seit 3 Wochen be-
stehend. Aktuell kein Fieber. Rektale Untersu-
chung unauffdllig. Kein Hinweis auf Fisteln
oder Abszesse.

Als weitere Untersuchungen sind zundchst
vorgesehen: Blutentnahme mit Bestimmung
der Entziindungsparameter, Retentionswerte
und Serum-Elektrolyte, Abdomensonografie
mit der Frage nach Darmwandverdnderungen,
Fisteln und Abszessen, im Verlauf: Osophago-
Gastro-Duodenoskopie (OGD) und Ileokolo-
skopie (mit Stufenbiopsie-Gewinnung); ggf.
MR-Enteroklysma (oder Enteroklysma nach
Sellink).
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8.4 Labordiagnostik

Es existieren keine spezifischen Marker fiir CED.

diagnostische Methode

Blutbild (BB), Blutsen-
kungsgeschwindigkeit
(BSG), C-reaktives Protein
(CRP), Thrombozytenzahl

Kreatinin und Harnstoff

YGT (Gamma-Glutamyl-
Transferase) und AP (Alka-
lische Phosphatase)

Indikation und Sinn der Untersuchung

Entziindungsparameter (BSG, CRP,
Leukozyten): Bedeutung sowohl in
der Primardiagnostik als auch zur
Einschdtzung der entziindlichen
Aktivitat im Verlauf. Bei Colitis ulce-
rosa mit geringer Aktivitdt oder dista-
lem Befall und selten beim Morbus
Crohn (v.a. bei isoliertem Diinndarm-
befall) konnen diese Parameter norm-
wertig sein (dann ist die klinische
Symptomatik fithrend und wegwei-
send).

Thrombozytenzahl: Widerspiege-
lung der Krankheitsaktivitat. Haufig
ist sie erhoht, bleibt allerdings auch
bei manchen schweren Verldufen
normal, sodass in dieser Konstellation
lediglich ein relativer Anstieg verwert-
bar ist.

BB und Differenzial-BB: RegelmaRige
Kontrolle bei immunsuppressiver
Therapie, z.B. mit Azathioprin oder
Methotrexat, um friihzeitig eine Mye-
losuppression zu erkennen.

Die Retentionswerte werden bei Morbus
Crohn und Colitis ulcerosa bestimmt,
weil es im Rahmen relevanter enteraler
Flissigkeitsverluste und einer begleiten-
den Inappetenz (mit zu niedriger oraler
Flissigkeitsaufnahme) zu einem prarena-
len Nierenversagen kommen kann.

yGT: empfindlichster Indikator bei
Storungen der Leber und des Gal-
lengangssystems. Die hochsten Wer-
te finden sich bei Cholestase und
toxischer Hepatitis (regelmaRige
Kontrollen unter Immunsuppressi-
va erforderlich).

AP: Anstieg bei intra- und extrahepa-
tischer Cholestase. Bei Morbus
Crohn und Colitis ulcerosa auch wich-
tig zur Abklarung einer primar sklero-
sierenden Cholangitis (PSC).

Ergebnisse der Patientin

BSG 50/85 mm n.W. (1 1), CRP 8 mg/
dl (1), Leukozyten 18.000/ul (T 1),
Thrombozyten 500.000/ul (T T): hoch-
gradige Entziindungskonstellation
(Ausdruck der akuten und hochfloriden
entziindlichen Darmaktivitat).

Hb, MCH, MCV und MCHC normwertig

Kreatinin 1,0 mg/d! ()
Harnstoff 40 mg/dl (<)

normwertig
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diagnostische Methode

GOT (Glutamat-Oxalaze-
tat-Transaminase) und
GPT (Glutamat-Pyruvat-
Transaminase)

Quick-Wert (INR) (Pro-
thrombinzeit - Angabe als
International Normalized
Ratio = INR)

fettlosliche Vitamine (A,
D, E, K)

Folsdure und Vitamin B12

Bilirubin

Albumin

Transaminasen: sensitive Indikatoren
einer Leberzellschdadigung. Bei Thera-
pie mit bestimmten Immunsuppressiva
(z.B. Azathioprin, 6-Mercaptopurin, Me-
thotrexat) regelmaRige Laborkontrolle
zur frithzeitigen Detektion einer medika-
mentos-induzierten toxischen Hepati-
tis.

Eine Erhohung ist aufgrund der kurzen
Halbwertszeit der global erfassten Blut-
gerinnungsfaktoren I, VII, IX und X
(Vitamin K-abhangiger Prothrombinkom-
plex) hinweisend auf einen Vitamin K-
Mangel im Rahmen einer Resorptions-
stérung der fettl6slichen Vitamine (A, D,
E, K).

Hinweis auf Resorptionsstérung im Rah-
men von chronisch aktiven Verldufen
sowie nach lleocoecal- und Diinndarmre-
sektionen, bei verkiirzter Darmpassage-
zeit bzw. Kurzdarmsyndrom. Ein Vitamin
D-Mangel wird gehduft nach Diinndarm-
resektion gefunden.

Folsdure und Vitamin B12 sind unter
anderem fiir die Blutbildung wichtig.
Vitamin B12 wird im terminalen lleum
resorbiert.

Bei Mangel aufgrund ungeniigender
Zufuhr oder gestorter Resorption kommt
es zu Blutbildungsstérungen (megalo-
blastdre Andamie, Granulo- u. Panzyto-
penie).

Bei CED-Patienten Bestimmung des Fol-
sdure-Spiegels zundchst nur bei Ver-
dacht auf Blutbildungsstérung.

Mit Hilfe des Schillingtests |dsst sich ein
Vitamin B12 Mangel bereits vor der
Erschépfung der Speicher nachweisen.

Parameter, der die Galle-Exkretionsleis-
tung des hepatobilidren Systems an-
zeigt. Kann bei zusétzlichem Vorhanden-
sein einer primar sklerosierenden
Cholangitis erhoht sein.

Ausgedehnte Darmldsionen im akuten,
chronisch aktiven oder fulminanten Ver-
lauf kénnen zu einem enteralen EiweiR-
verlust mit Erniedrigung des Serumalbu-
minspiegels fihren.

8.4 Labordiagnostik

Indikation und Sinn der Untersuchung [ Ergebnisse der Patientin

Normwertig; damit bestehen vor einer
ev. Immunsuppression mit Antimeta-
boliten normwertige Ausgangsverhdlt-
nisse.

Normwertig, somit kein Hinweis auf
Vitamin K-Mangel.

Bestimmung der Einzelfaktoren in aller
Regel nicht erforderlich. Bei normwerti-
gem Quick-Wert (INR) und fehlendem
klinischem Verdacht auf Mangelzustén-
de zundchst keine Notwendigkeit fiir
eine diesbeziigliche Blutabnahme.

Nicht bestimmt, da Hb, MCH, MCV,
MCHC normwertig und somit kein
Verdacht auf eine Blutbildungsstérung
besteht.

Gesamt-Bilirubin 0,5 mg/dl (<)

normwertig
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diagnostische Methode Indikation und Sinn der Untersuchung | Ergebnisse der Patientin

Ferritin, Serumeisen

Zink

Serumelektrolyte

immunpathologisches
Labor

Stuhlkulturen und Test
auf Clostridium-difficile-
Toxin

Calprotectin im Stuhl

Anhaltende Entziindungsaktivitat:
Reduzierung des Serumeisens und Erho-
hung des Ferritins. Ein Eisenmangel im
Zusammenhang mit einer CED ist hdufig
und muss oft enteral oder parenteral
substituiert werden. Neben einer
entziindlichen Genese kann der Eisen-
mangel auch Folge rezidivierender
Blutungen sein oder durch Resorptions-
stérungen bzw. postoperative Situatio-
nen bedingt sein.

Ein Zinkmangel in der Folge von Resorp-
tionsstorungen ist haufig fir Zinkman-
geldermatosen bei Patienten mit CED
verantwortlich und manifestiert sich
beispielsweise mit Stérungen der Wund-
heilung, trockener schuppender Haut,
entziindlichen Hauterkrankungen.

Bei ausgepragter Diarrho finden sich
haufig Elektrolytentgleisungen.

Zur Detektion von Autoimmunerkran-

kungen der Leber oder der Gallengange

und in unklaren Fallen ggf. zur Differen-

zierung der CED:

®m p-ANCA (perinukledre anti-neutrophi-
le cytoplasmatische Antikérper): hau-
fig Nachweis bei PSC und Colitis ulce-
rosa, selten bei Morbus Crohn

m ASCA (Antikorper gegen Hefe Saccha-
romyces cerevisiae): hdufig Nachweis
bei Morbus Crohn, selten bei Colitis
ulcerosa

Ausschluss einer infektiosen Ursache der
Beschwerden. Zundchst Stuhlkulturen
auf die haufigsten Erreger (Salmonellen,
Shigellen, Campylobacter) sowie Nach-
weis von Clostridium difficile Toxin.
Weiterfiihrende Stuhldiagnostik bei
Anamnese fiir Fernreisen.

Differenzierung zwischen funktionellen
(¢) und entziindlichen (1) Ursachen der
Beschwerden

normwertig

Nicht bestimmt, da klinisch kein Ver-
dacht auf einen Mangelzustand (z.B.
kein Anhalt fiir Dermatose)

normwertig

Nicht durchgefiihrt, da kein Verdacht
auf eine primar cholestatische Leberer-
krankung (normwertiges Bilirubin und
normal imponierende Gallengangen in
der Sonografie).

bei der Patientin bereits ambulant mit
negativem Resultat durchgefiihrt

nicht durchgefiihrt
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8.5 Apparative Diagnostik

diagnostische Methode

hochauflosende Ab-
domensonografie mit
Farb-Duplex-Sonografie
der betroffenen Darm-
abschnitte

lleokoloskopie

Indikation und Sinn der Untersuchung [ Ergebnisse der Patientin

Sonografie der Darmabschnitte: Einfa-
che, sehr aussagekraftige und kosten-
glinstige Methode, daher wichtige Un-
tersuchung sowohl in der Primar- als
auch in der Verlaufsdiagnostik von Mor-
bus Crohn und Colitis ulcerosa. Verbesse-
rung der Sensitivitdt ggf. durch retrogra-
de Wasserfiillung des Darmlumens
(Hydrokolonsonografie).

m Detektion und 6rtliche Zuordnung
von prastenotischen Dilatationen
und Stenosen

m Detektion von akuten Wandverdi-
ckungen (Darm- und Mesenterial-
schichten), sichtbar als Kokarden:
ringartige Echo-Muster, dhnlich wie
Ringe in einer Zielscheibe (Target-
Sign).

m Detektion von interenterischen Fis-
teln bzw. Abszessen.

m Leber- oder Pankreasbeteiligung im
Sinne einer PSC (Gallen- und Pankreas-
gange).

Makroskopische Differenzierung der
Erkrankung und Entnahme von Stufen-
biopsien

(s. Infobox 8.3)

In 10-20% der Falle kann initial keine
eindeutige Diagnose gestellt werden, in
diesen Fdllen muss zundchst eine Colitis
indeterminata (CID) konstatiert
werden.

8.5 Apparative Diagnostik

Pathologische Kokarden: In Projektion
auf das terminale lleum Gber eine
Darmstrecke von 5 cm Nachweis einer
Darmwandverdickung von bis zu

10 mm und in Projektion auf das Colon
descendens im Ubergang zum Sigma-
bereich tiber ca. 3 cm Darmldnge Nach-
weis einer Darmwandverdickung von
bis zu 9 mm.

In der Farb-Duplex-Untersuchung zu-
sdtzlich Nachweis einer Hyperamie der
betroffenen Darmabschnitte.

Kein Hinweis auf interenterische Fis-
teln.

Gallengdnge ohne pathologischen
Befund. Insbesondere keine Kaliber-
spriinge (pathognomonisch fiir PSC).

Passierbare Stenose (segmental Giber
ca. 4 cm) im Sigma (30 cm ab ano) mit
typischen aphthoiden Lasionen (rundli-
che, gerotete Herde mit fest haftenden
fibrindsen Beldagen (Pseudomembra-
nen) und zentralen Erosionen mit
Schleimhautédem (s. Abb. 8.4a).

Nach weiterem Vorspiegeln wieder
makroskopisch unauffallige Schleim-
haut mit regelhafter Haustrierung und
normal durchschimmerndem submu-
kosem GefdRnetz ohne ulzerose Lasio-
nen.

Entziindlich 6dematds geschwollene
lleozoekalklappe mit aphthoiden Ldsio-
nen.

Im terminalen lleum segmental ulze-
rierte Schleimhaut (iiber mindestens
5cm Lange) mit begleitender mit dem
Endoskop nicht passierbarer Stenose,
Restlumenweite < 1 cm.
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diagnostische Methode Indikation und Sinn der Untersuchung

histologische Auswertung
der Stufenbiopsien

Osophago-Gastro-Duode-
noskopie (OGD) (bei
Morbus Crohn)

Perianal-Dammsonografie
(bei Morbus Crohn)

Enteroklysma nach Sellink
(bei Morbus Crohn)

MR-Enteroklysma (bei
Morbus Crohn)

MRT-Becken (bei Morbus
Crohn und Verdacht auf
Fisteln)

ERCP (bei Verdacht auf
PSC)

histologische Differenzierung der
Erkrankung
(s. Infobox 8.3)

Nach Diagnosestellung eines Morbus
Crohn muss der GI-Trakt komplett nach
weiteren moglichen Manifestationen
(inkl. Biopsien und Histologie) abgesucht
werden.

Untersuchung der Weichteilbriicke zwi-
schen Anus und Skrotum bzw. Commis-
sura labiorum posterior: Detektion von

perianalen Fisteln und Abszessen mit

hoher Sensitivitdt und Spezifitat

Bei Morbus Crohn und Verdacht auf
Stenosen frither Methode der 1. Wahl
zur Diinndarmdarstellung. Hohe Strah-
lenbelastung! Als klassische Korrelate fiir
Morbus Crohn gelten fadenformige
Stenosen (string sign) und Pflaster-
steinrelief.

Bei Verfligbarkeit und entsprechender
Expertise dem konventionellen Sellink
gleichzusetzen. Nicht-invasive Methode
der 1. Wahl zur Darstellung des Diinn-
darms. Keine Strahlenbelastung! Wichtig
bei jiingeren Patienten und haufigen
Wiederholungsuntersuchungen bei chro-
nischem Verlauf.

Bei ausgedehntem perianalem Fistel-
system, oder Verdacht auf rektovaginale
oder rektovesikale Fistel. Haufig praope-
rativ zur genauen Operationsplanung
erforderlich.

Goldstandard bei Verdacht auf primar
sklerosierende Cholangitis (PSC). Bei
etwa 50% der Patienten mit PSC finden
sich zusatzliche Verdnderungen im Pank-
reasgang.

Ergebnisse der Patientin

Terminales lleum und Sigma

m aphthoide Ulzerationen und Mukosa-
6dem

m vereinzelte intramurale epitheloid-
zellige Granulome

m teilweise obliterierend imponieren-
de Lymphangitis

m transmurale Entziindung in den
betroffenen Abschnitten

40 Stufenbiopsien aus Coecum, Colon

ascendens, Colon transversum, Colon

descendens und Rektum

m morphologisch unauffdllige Schleim-
hautverhdltnisse

Die Ergebnisse sind vereinbar mit

einem Morbus Crohn.

makroskopisch und histologisch unauf-
fallig

kein Hinweis auf perianale Fisteln oder
Abszesse

aufgrund der hohen Strahlenbelastung
und des niedrigen Alters der Patientin
nicht durchgefiihrt

Stenose im teminalen lleum mit seg-
mentaler Wandverdickung tiber ca.
5cm; Verziehung des ileocoecalen
Ubergangs.

Kein Hinweis auf Fisteln.

Keine weiteren Manifestationen.
Keine prastenotische Dilatation.

nicht durchgefiihrt, da weder inspekto-
risch noch sonografisch Hinweise auf
Fisteln

nicht durchgefiihrt, da kein Hinweis auf
eine assoziierte PSC (normwertiges
Bilirubin und normal imponierende
Gallengdnge in der Sonografie)
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8.5 Apparative Diagnostik

diagnostische Methode Indikation und Sinn der Untersuchung [ Ergebnisse der Patientin

MRCP (bei Verdacht auf
PSC)

Osteosonografie und CT-
Osteodensometrie (DEXA
der LWS)

Laktose-H_-Atemtest

Glukose-H -Atemtest

Infobox 8.3

Makroskopische und mikroskopische Veranderungen bei Morbus
Crohn und Colitis ulcerosa

_ Morbus Crohn Colitis ulcerosa

Makroskopie

Befallsmuster

Lasionen

Schleimhaut-
oberfliche

nicht-invasive Alternative zur ERCP

Osteopenie und Osteoporose sind bei
CED haufig. Bekannte Risikofaktoren:
systemische Steroidmedikation
Rauchen

Diinndarmresektionen

chronisch aktive Verldufe
erniedrigter BMI

Ostrogenmangel

zusatzlich Laktoseintoleranz

Erfassung einer begleitenden Lak-
toseintoleranz. Diese fiihrt auch ohne
Entziindung zu Durchfallen und ist bei
bis zu 30% der Morbus Crohn Patienten
anzutreffen (Cave: Pathologisches Ergeb-
nis auch bei bakterieller Fehlbesiedlung).

Abkldrung einer ebenfalls zu Diarrho
fiihrenden bakteriellen Fehlbesiedlung
nach lleocoecalresektion oder bei Vor-
liegen von Fisteln.

nicht durchgefiihrt

Eine Osteosonografie wurde im weite-
ren Verlauf durchgefiihrt, um den Aus-
gangsstatus vor einer maglicherweise

langer dauernden Kortisontherapie zu

dokumentieren.

Nicht durchgeftihrt, da sich aus der
Anamnese kein Hinweis auf das zusdtz-
liche Vorliegen einer Laktoseintoleranz
ergibt.

Nicht durchgefiihrt, da sich kein Hin-
weis auf Fisteln ergeben hat und der
Darm bis dato in voller Lange erhalten
ist.

diskontinuierlich/segmental
(skip lesions)

aphthoide Lasionen (Abb. 8.4a)
langlich geformte Ulzerationen
(snail trails = Schneckenspuren)

Pflastersteinrelief (Abb. 8.4b)
Strikturen

laris).

kontinuierlich oralwarts fortschreitend

6dematos verdickte, unscharf be-
grenzte, teils konfluierende Schleim-
hautulzerationen

Kontaktblutungen bei der Koloskopie

haufig Pseudopolypen (durch
Schleimhautregenerate oder -reste
vorgetduschte Polypen) oder vergro-
Rerte Lymphfollikel (bei lleitis follicu-
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Mikroskopie
Lokalisation transmural, haufig mit Mukosa-  Mukosa und Submukosa
der Entziin- 6dem
dung
Histologische  haufig fibrotische Verdickungen  Stérung der Kryptenarchitektur, er-
Verdanderun- der Submukosa niedrigte Kryptendichte, Krypten-
gen Lymphangiektasien abszesse
Epitheloidzellgranulome und Becherzellverlust
mehrkernige Riesenzellen im Spatstadium Schleimhautatrophie
hadufig Mitbeteiligung der Epitheldysplasien

mesenterialen Lymphknoten

Abb. 8.4 Endoskopische Befunde bei Morbus Crohn
a Multiple aphtdse Ulzera (erythematose, leicht erhabene Lasionen mit zentralen Ulzerationen)
bei unauffalliger Umgebungsschleimhaut b Pflastersteinrelief

Endoskopische Vorsorge bei Colitis ulcerosa

Das kolorektale Karzinom kommt bei Colitis  on von Dysplasien durch Zoom- und Chromo-
ulcerosa im Vergleich zur Normalbevélkerung  Endoskopie):
signifikant haufiger vor. Das Risiko steigt mit = subtotale Kolitis und Pankolitis: Ab dem

Ausdehnung und Dauer der Erkrankung. Das 8. Krankheitsjahr jahrliche Vorsorgekolos-
zusatzliche Vorhandensein einer primar skle- kopie mit Entnahme von 40-60 Stufenbi-
rosierenden Cholangitis potenziert das Risiko. opsien (jeweils mindestens 4 Biopsien aus
Die Karzinommortalitdt bei Colitis ulcerosa allen 4 Darmwandquadranten im Abstand
kann durch addquate endoskopische Uberwa- von je 10 cm). Die Stufenbiopsien sollten

chung gesenkt werden (verbesserte Detekti- moglichst wahrend einer Remissionsphase
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8.7 Therapeutisches Vorgehen

gewonnen werden, um die histomorpholo-
gische Abgrenzung von entziindlichen zu
low-grade intraepithelialen neoplastischen
Verdnderungen zu erleichtern.

m linkseitige Kolitis: jéhrliche Vorsorge
(Koloskopie mit Stufenbiopsien) ab dem
15. Krankheitsjahr

m Patienten mit CED und PSC: jahrliche
endoskopische Kontrolle (Hintergrund:

Colitis ulcerosa-Patienten mit PSC haben
ein hoheres Risiko fiir Kolorektalkarzinome
als Colitis ulcerosa-Patienten ohne PSC).

Das Risiko fiir die Entwicklung eines kolorekalen
Karzinoms ist bei Morbus Crohn ebenfalls erhéht
(etwa 2,5-fach). Empfehlungen zur Vorsorge fehlen

bisher (Studienlage noch nicht ausreichend).

8.6 AbschlieRende Bewertung und

Diagnosestellung

Fassen Sie abschlieBend die Ergebnisse
der Diagnostik zusammen!

Die apparative Diagnostik bestdtigt den kli-
nischen Verdacht auf eine chronisch entziind-
liche Darmerkrankung. Die in der Koloskopie
mit Biopsien und im MR-Enteroklysma erho-

benen Befunde machen das Vorliegen eines
akuten Schubes eines Morbus Crohn sehr
wahrscheinlich. Zum jetzigen Zeitpunkt gibt
es keine Hinweise auf Begleiterkrankungen
wie PSC oder Mangelzustdnde als Folge der
chronischen Entziindung.

8.7 Therapeutisches Vorgehen

Welche grundsatzlichen Therapiean-
sdtze und Behandlungsmdéglichkeiten
gibt es?

Indikation und Art der Medikation richten
sich nach Schweregrad der Erkrankung. Fol-
gende therapeutische Prinzipien kommen
dabei abhdngig von der Stdarke des Schubes
zum Einsatz: Budenosid, 5-ASA, topische
Steroide, systemisch wirkende Steroide (z.B.
Prednisolon), Antimetaboliten (Azathioprin/
6-Mercaptopurin, Methothrexat als Reserve-
medikament). Bei Fisteln werden Drainagen,
Antibiotika sowie anti-TNF-a-Antikérper ein-
gesetzt. Auch bei schwerem aktivem Morbus
Crohn und Nichtansprechen auf Steroide und
Immunsuppressiva kann eine Therapie mit
anti-TNF-a-Antikérpern versucht werden (s.
Steckbrief).

Didtetik und supportive Therapie bieten zu-
sdtzlich Moglichkeiten, die Symptome der Pa-
tienten zu lindern. Dazu zdhlen laktosefreie
Kost (bei nachgewiesener Laktoseintoleranz,
bei ca. 30% der Patienten), Eliminationsdidt

(Meiden von Speisen, die der Patient nicht
vertrdgt). Ballaststoffarme Nahrung mit hdu-
figen und kleinen Mahlzeiten bei leichten
Schiiben, ballaststofffreie  Fliissignahrung
oder total-parenterale Alimentation bei
schweren Schiiben. Bei Malabsorptions-
syndrom sollte eine Substitution erfolgen, die
fiir ausreichende Zufuhr von Kalorien, Eiweil3,
Elektrolyten und Vitaminen sorgt. Bei Eisen-
mangelandmie sollte eine Eisensubstitution
erfolgen. Die Patienten sollten zur Niko-
tinkarenz angehalten werden, da sich dadurch
das Rezidivrisiko reduziert. Eine Anbindung
an Selbsthilfegruppen oder psychosomatische
Hilfe kann von Nutzen sein.

Welche Therapie kommt bei lhrer
Patientin in Frage? Begriinden Sie

lhre Entscheidung!

Nach Diagnosestellung wird umgehend eine
orale Akutphasentherapie mit 60 mg/d Pred-
nisolondquivalent eingeleitet, die nach spd-
testens 7-14 Tagen zu einem Therapieanspre-
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chen fiithren sollte. Die medikamentdse
Therapie des Pyoderma gangraenosum ent-
spricht der der Grunderkrankung.

Die systemische Steroiddosis wird nach Errei-
chen einer Remission iiber einen Zeitraum
von mehreren Wochen bis zum vélligen Aus-
schleichen reduziert.

Sollte es zum ersten und evtl. auch zum zwei-
ten Rezidiv kommen, wird die orale Akutpha-
sentherapie wiederholt. Danach besteht bei
neuerlichem Rezidiv die Indikation fiir eine
intensivierte immunsuppressive Therapie (s.
Steckbrief) mit der Zielstellung, die Remissi-
onserhaltung zu verbessern.

Im Rahmen der noch nicht abzuschdtzenden
Dauer der Steroidtherapie wird zusdtzlich
eine Osteoporoseprophylaxe mit tdglicher

Steckbrief

Chronisch entziindliche Darmer-
krankungen (CED): Morbus
Crohn und Colitis ulcerosa)

Englische Bezeichnung: Morbus Crohn:
Crohn’s disease; Colitis ulcerosa: Ulcerative
colitis

Definition

Morbus Crohn: Diskontinuierlich segmental
auftretende chronische Entziindung auch der
tiefen Wandschichten des gesamten GI-Trak-
tes mit haufigster Lokalisation im terminalen
[leum und proximalen Kolon.

Colitis ulcerosa: Chronisch entziindliche, auf
den Dickdarm beschrdnkte Erkrankung mit
kontinuierlicher Ausbreitung und Ulzeratio-
nen der oberfldchlichen Schleimhautschichten.

Atiologie
Bis dato nur ,in Fragmenten“ bekannt, kein
Gesamtkonzept.

Risikofaktoren

m Rauchen: 2-fach erhohtes Risiko fiir Mor-
bus Crohn bei Rauchern. Manifestation
einer Colitis ulcerosa hdufig bei Nikotin-
karenz.

m positive Familienanamnese

m Appendektomie (Morbus Crohn)

m Umstritten: sitzende Tatigkeit, geringe
korperliche Belastung, Schichtarbeit,
kiinstliches Licht, h6heres Einkommen

Vitamin D- und Kalzium-Substitution einge-
leitet.

Wie geht es dann weiter? Ist eine
ambulante Behandlung gerecht-
fertigt?

Die Patientin kann nach entsprechender Dia-
gnostik und eingeleiteter Akutphasetherapie
rasch ambulant weiter betreut werden. Der
Verlauf der Erkrankung ist individuell und
sehr heterogen und bestimmt Art und Inten-
sitdt der Therapie.

Die Patientin sollte tiber die Moglichkeit eines
Kontaktes zu Selbsthilfegruppen aufgekldrt
werden. Selbsthilfegruppe: Deutsche Morbus
Crohn/Colitis ulcerosa Vereinigung (www.
dccv.de).

Pathophysiologie

Morbus Crohn: Irreguldre Antwort des mu-
kosalen Immunsystems gegeniiber der nor-
malen Darmflora vor dem Hintergrund gene-
tisch prddisponierter Individuen. Zusdtzlich
wird ein Barrieredefekt der intestinalen Mu-
kosa postuliert. (s. Infobox 8.1)

Colitis ulcerosa: Die pathogenetischen Ab-
ldufe im Rahmen der Colitis ulcerosa umfas-
sen eine Aktivierung von T-Lymphozyten
(TH2) der Darmwand durch unbekannte Fak-
toren, die nachfolgende Bildung von Entziin-
dungsmediatoren und daraus resultierend
eine lokale Gewebeschddigung mit Ulzerati-
onen.

Klinik
Morbus Crohn
m Akuter Schub

- Durchfille (hdufig ohne Blut)

- Flatulenzen

- kolikartige Schmerzen im rechten Un-
terbauch (wie bei Appendizitis)

- leicht erhohte Temperaturen

- Malabsorptionssyndrom mit Gewichts-
verlust

m Nach Ileumresektion

- ev. megaloblastdre Andmie (Vitamin
B12-Mangel)

- ev. Gallensduren-Verlustsyndrom mit
chologener Diarrh6 und erhohtem
Risiko fiir Cholesterin-Gallensteine und
Oxalat-Nierensteine
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= Komplikationen

- Fisteln: entziindungsbedingt ent-
standene Gdnge: vom Darmlumen an
die Kérperoberfldache (dufRere Fistel =
Fistula externa) oder im Korperinneren
(innere Fistel = Fistula interna). Inkom-
plette Fisteln: nur 1 Miindung (anderes
Ende blind), komplette Fisteln: dop-
pelmiindig. Komplexe Fisteln: mehrere
miteinander verbundene (,,kommu-
nizierenden“) Ginge mit mehreren
Miindungen (sehr komplex als ,,Fuchs-
baufistel“ imponierend). Gefahr von
Fliissigkeits- und Elektrolytverlusten,
Resorptionsstérungen (Fett, Proteine,
Vitamine), Passagebehinderungen,
lokalen Abszessen und systemischen
Infektionen.

- Fissuren: tief reichende, strichférmige
Haut- bzw. Schleimhautrisse

- Anorektale Abszesse: abgekapselte
Eiteransammlungen

- Strikturen/Stenosen: hochgradige
Lichtungseinengungen des Darmlu-
mens infolge akuter Entziindungen
oder postentziindlicher Narbenbil-
dungen

- Perforation: 6rtlich umschriebene
Zerstérung der Darmwand (,,Durch-
bruch” eines entziindlichen Prozesses)
mit Austritt von Darminhalt in die freie
Bauchhéhle (,freie Perforation“) oder
Abdeckung der Durchbruchstelle durch
Nachbarorgane (,,gedeckte Perforati-
on“) und Peritonitis.

- Spatkomplikationen: kolorektales
Karzinom, Amyloidose.

Colitis ulcerosa
= Symptomatik im akuten Schub
- blutig-schleimige Durchfdlle
- z.T. krampfartige Abdominalschmerzen
- subfebrile Temperaturen
- Gewichtsverlust
= Komplikationen
- massive Blutung
- toxisches Megakolon: massive Dick-
darmdilatation (Durchmesser des
Darmlumens > 6 cm), Schock, Erbre-
chen, Subileus, septische Tempera-
turen, klinische Zeichen von Sepsis und
drohender Perforation. Ursache: Schd-
digung der Barrierefunktion der Kolon-
schleimhaut; in deren Folge Eindringen
von Bakterien und Stoffwechselab-

Steckbrief

Steckbrief

bauprodukten ins Blut. Bei erfolgloser
konservativer Therapie Indikation zur
Proktokolektomie.

- Kolonkarzinom: Risiko korreliert mit
AusmalS der Kolonbeteiligung und Dau-
er der Erkrankung

- selten als Spatkomplikation: Amylo-
idose

Extraintestinale Symptomatik chronisch
entziindlicher Darmerkrankungen
(s. Abb. 8.2)
= Haut
- Zinkmangeldermatosen
- seltener: Erythema nodosum, Pyoder-
ma gangraenosum (s. Abb. 8.3)
m Augen: Uveitis, Episkleritis
m Gelenke: Arthritis, ankylosierende Spon-
dylitis
m Leber: PSC

Zusammenhang zwischen CED, kolorek-
talem Karzinom und primar sklerosie-
render Cholangitis (PSC)

m Kolorektales Karzinom: Komplikation bei
Colitis ulcerosa, deutlich seltener auch bei
Morbus Crohn. Das Risiko steigt mit der
zeitlichen Dauer und dem Ausbreitungs-
grad der CED.

m Jede Darmstenose gilt bis zum Beweis des
Gegenteiles als malignitdtsverddchtig.

m Zusammenhang zwischen PSC und chro-
nisch entziindlichen Darmerkrankungen:
- 90% der Patienten mit PSC haben eine

Colitis ulcerosa; umgekehrt liegt die
Haufigkeit der PSC bei Colitis ulcerosa
bei 2-10% der Patienten.

- 9% der Patienten der Morbus Crohn-
Untergruppe mit Colitis haben eine PSC;
bei alleinigem Diinndarmbefall kommt
die PSC dagegen praktisch nicht vor.

m Aus dieser wechselseitigen Assoziation er-
geben sich eine Reihe von Konsequenzen:
- Alle Patienten mit PSC sollten eine

Koloskopie mit Stufenbiopsie-Entnah-
me zur Priifung auf das Vorliegen einer
CED erhalten; dann weiter jdhrliche
Vorsorgeuntersuchungen.

m Vorsorgeempfehlungen: s. Infobox 8.4

Verlaufsformen

Akuter Schub: definiert durch Kklinische
Symptomatik in Verbindung mit alterierten
Laborwerten (BSG, CRP, Hb/Hkt, Thrombo-
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zyten). Cave: Endoskopische und radiolo-
gische Befunde korrelieren z.T. nur begrenzt
oder gar nicht mit der Klinik.

Remission: Asymptomatischer Zustand ohne
Zeichen der aktiven Erkrankung, der sich ent-
weder spontan eingestellt hat oder iiber eine
medikamentdse oder chirurgische Interventi-
on erzielt wurde. Patienten, die eine kontinu-
ierliche Steroid-Medikation benétigen, um
asymptomatisch zu bleiben (s.u.), befinden
sich entsprechend nicht in Remission.
Refraktdrer Verlauf: Definiert als andauernd
symptomatischer Zustand der Patienten (Ste-
roid-abhdngiger bzw. Steroid-refraktdrer Ver-
lauf).

Diagnostik
= Anamnese (s. Abschnitt 8.1)
m korperliche Untersuchung (s. Abschnitt
8.2)
- Mund- und Rachenraum: Suche nach
Aphthen und Ulzerationen
- Abdomen
- rektale Untersuchung und Inspektion
der Perianalregion: Suche nach Fisteln
oder Abszessen
- Suche nach extraintestinalen Manifes-

Morbus Crohn

Verlaufsformen

akut rezidivierend

chronisch aktiv: Persistierende oder rezidivie-

rende Symptomatik tiber langer als 6 Monate

m Steroid-abhdngig: kontinuierliche Steroid-
therapie zur Erhaltung einer stabilen Remissi-
on erforderlich oder 2 Steroid-Reduktionsver-
suche innerhalb von 6 Monaten gescheitert.

m Steroid-refraktar: klinische Aktivitdt trotz
Akutphasetherapie und fortgesetzter konti-
nuierlich hoher Steroidgabe tiber 6 Wochen
(= 1 mq Prednisolon-Aquivalent/kg Kérperge-
wicht (KG) oder 60 mg Prednisolon/Tag)
nicht durchbrechbar

Verlaufstypen

m nicht-penetrierend/nicht-strikturierend
m penetrierend-fistulierend
m strikturierend

Steckbrief

tationen: Haut, Augen, Gelenke
m Laboruntersuchungen (s. Abschnitt 8.4)
m apparative Untersuchungen (s. Abschnitt

8.5)

- Sonografie der Gallengdnge: PSC?

- Panendoskopie (Osophago-Gastro-
Duodenoskopie und Ileokoloskopie)
mit Stufenbiopsiegewinnung bei Mor-
bus Crohn, Koloskopie mit Stufenbiop-
sien bei Colitis ulcerosa

- MR-Enteroklysma oder Enteroklysma
nach Sellink bei Morbus Crohn

Differenzialdiagnosen

m Divertikulitis

Appendizitis

Nahrungsmittelallergien
Glutensensitive Enteropathie (Sprue)
Morbus Whipple

Kolonkarzinom und -polypen (s. Fall 6
Kolonkarzinom)

Karzinoid

Maligne Lymphome des Diinndarms
Reizdarm-Syndrom: typische Klinik, keine
blutigen Durchfélle

Colitis ulcerosa

akuter Schub

fulminanter Schub: Klinische Symp-
tome einer systemischen Mitreaktion:
Fieber meist > 38,5 °C, Andmie, Tachy-
kardie, erh6hte Entziindungsparameter.

chronisch aktiv: Persistenz klinischer
Symptome trotz addquater Therapie. Es
tritt zwar Besserung, jedoch keine voll-
standige oder dauerhafte Remission ein.
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Therapie des Morbus Crohn

Allgemeine Gesichtspunkte

m Immer Ausschluss einer zusdtzlichen
infektiosen Komponente! Sie kann
dhnliche klinische und laborchemische
Verdanderungen hervorrufen. Ist dies aus-
geschlossen oder unwahrscheinlich, sollte
umgehend eine immunsuppressive Thera-
pie eingeleitet werden.

m Der Schweregrad des Schubes, der von La-
bor und Klinik abzuleiten ist, die Lokalisa-
tion und eventuelle Komplikationen sind
bei der Auswahl der initialen Therapie mit
einzubeziehen.

m Eine enterale Erndhrungstherapie bei
akutem Schub wird nicht empfohlen. Sie
hat keinen Vorteil gegeniiber einer oralen
Standarderndhrung bei dquivalenter Kalo-
rienzufuhr.

m Zur Abgrenzung narbiger von entziind-
lichen Stenosen konnen die laborche-
mischen Entziindungszeichen hilfreich
sein (narbige Stenosen sind einer medika-
mentdsen Therapie unzugdnglich).

m Akupunktur kann im akuten Schub kom-
plementdr zur Reduktion der Krankheits-
aktivitdt eingesetzt werden, die Wirksam-
keit anderer komplemetdrmedizinischer
Verfahren konnte bisher nicht nachgewie-
sen werden.

Remissionsinduktion
m Sehr leichter Schub ohne extraintestina-
le Manifastationen (Ileozokalbefall)
- Erndhrungstherapie
- Symptomatische Therapie mit Analge-
tika, niedrig dosierten Antidiarrhoika
und Spasmolytika
m Leichte und maRig schwere Schiibe
(Ileozokalbefall)
- Budesonid p.o. (9 mg/d): Therapie
der Wahl. Durch extensiven first-pass
Metabolismus in der Leber deutliche
Reduktion systemischer Steroid-
(Neben-)wirkungen
- 5-Aminosalizylsdure p.o. (3-4 g/d) als
Alternative
m Leicht bis mdRige Schiibe (Kolonbefall)
- Sulfasalazin oder systemische Kor-
tikoide p.o.; bei distalem Befall anale
Anwendungen (s.u.)
m Schwere Schiibe
- Prednisolon p.o. (30-60 mg/d): bei
schwerem Schub ohne Komplikati-
onen 60 mg/d. Anmerkungen: Eine

Anpassung der Prednisolondosis an
das Korpergewicht (1 mg/kg KG/d) ist
wahrscheinlich von Vorteil, aber bis-
lang nicht durch kontrollierte klinische
Studien belegt. Eine Kombinations-
therapie von 5-Aminosalizylsdure und
Prednisolon ist einer Monotherapie
nicht iiberlegen und wird deshalb nicht
empfohlen. Bei Versagen der oralen
Steroidtherapie wird haufig eine i.v.-
Applikation durchgefiihrt, obwohl die
Resorption von oralen Steroiden nicht
wesentlich eingeschrankt ist und die
Wirksamkeit in Studien nicht belegt
werden konnte.

- Bei Therapievesagen: Azathioprin
(2-2,5 mg/kg KG/d p.o), 6-Mercap-
topurin (1-1,5 mg/kg KG/d p.o.) oder
Methotrexat (15-25 mg 1x/Woche s.c.)

Remissionserhaltung

Eine medikamentdse Therapie ist nicht gene-
rell indiziert, die Entscheidung erfolgt indivi-
duell bei jedem Patienten.

Allgemeines zur medikamentdsen

Therapie

= Antibiotika, Infliximab (anti-TNF-a-Anti-
korper), Cyclosporin und Methotrexat
spielen in der Initialtherapie des akuten
Schubes keine Rolle. Sie sollten nur in
Studien oder begriindeten Einzelfdllen zur
Anwendung kommen.

m Eine anti-TNF-a Antikorpertherapie
mit Infliximab (5-10 mg/kg KG alle 8
Wochen i.v.) ist bei Patienten mit dadurch
erreichter Remission {iber einen Zeitraum
von 30-54 Wochen wirksam. Sie ist bei
therapierefraktirem Krankheitsverlauf
unter Medikation mit Steroiden, Azathio-
prin und Methotrexat oder chronisch-
aktivem Verlauf und Allergien/Nebenwir-
kungen gegen die klassischen Immunsup-
presiva indiziert.

m Cyclosporin und Mycophenolatmofetil
(MMF) werden zur Remissionserhaltung
nicht empfohlen. Ebenfalls gibt es keine
allgemeine Therapieempfehlung fiir Pro-
biotika (z.B. E. coli Nissle), Omega-3-Fett-
sduren oder andere komplementdrmedizi-
nische Verfahren.

m Aminosalizylaten wird in der postopera-
tiven Remissionserhaltung ein positiver
Effekt zugeschrieben (2,5-4,5 g/d tiber
mindestens 1 Jahr). Im Anschluss an eine
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medikamentds erreichte Remission wurde  Remissionsinduktion
dagegen keine Wirksamkeit gefunden. m Schub leichter oder mittlerer Aktivitait
m Steroide sind fiir die Remissionserhaltung bei distalem Befall
ungeeignet. - Topische Aminosalizylate. Diese
gelten bei topischer Anwendung gegen-
Operative Therapie iiber Steroiden als iiberlegen. Topische
= Indikationen: Im Falle von Komplikati- Mindestdosis 1 g/d, h6here Dosen
onen (s.o.) sollte die Therapie interdiszip- scheinen keinen zusitzlichen Vorteil zu
lindr mit der Viszeralchirurgie festgelegt bringen.
werden. Eine operative Resektion wird - Proktitis: als Suppositorien
notwendig, wenn postprandiale Schmer- - Proktosigmoiditis: als Schiume oder
zen bestehen, die durch konservative Klysmen (durch den After einzubrin-
Therapie (inklusive endoskopischer Dila- gende Schaum- oder Spiillésungen).
tation) zu nicht beherrschbaren rezidivie- m Therapieversagen der Initialtherapie
renden Subileusereignissen fiihren oder - Zusitzlich topische Steroide, rektal
wenn Kolonstenosen vorliegen, deren als Schaum oder Klysma appliziert; bei
Dignitdt ohne Operation nicht definitiv zu gleichem Wirkungsergebnis hat sich
kldren ist. Budesonid bei rektaler Instillation als
nebenwirkungsdrmer als systemisch
Der Nachweis von Stenosen allein stellt keine wirksame Steroide etabliert. Empfoh-
Operationsindikation dar. Auch hier fiihrt das kli- lene Applikationsdauer: mindestens
nische Beschwerdebild. 4Wochen.

- Bei Versagen dieser Therapie sollten die
Steroide oral (systemisch) verabreicht
werden.

- Bei Ausdehnung bis zur linken Flexur
ist die Kombination topischer Steroide
mit oralen Aminosalizylaten hdufig
wirkungsvoll.

m Schwerer Schub einer distalen Colitis

- Kombinationstherapie aus systemisch
wirksamen Steroiden (1 mg/kg KG
p.o.) und Mesalazin in topischer An-
wendung.

- Esexistieren keine pharmakokine-
tischen Vorteile einer intravendsen
gegeniiber einer oralen Steroidappli-
kation!

m Subtotale Colitis oder Pancolitis leichter
bis mittlerer Aktivitdt

- Orale Aminosalizylate (3-4 g/d): Zwi-
schen den einzelnen Aminosalizylaten
(Sulfasalazin, Balsalazid, Osalazid,
Mesalazin) scheint bei Applikation
entsprechender Aquivalenzdosen kein
relevanter Wirksamkeitsunterschied zu
bestehen.

- Therapieversagen: zusdtzlich orale

- Eine absolute Operationsindikation
besteht hingegen bei ,,hohen* entero-
kutanen Fisteln mit Hautreaktionen,
blind endenden retroperitonealen
Fisteln und enterovesikalen Fisteln
(Gefahr von rezidivierenden Harnwegs-
infekten und Urosepsis).

- Eine relative Operationsindikation
besteht bei distalen enterokutanen Fis-
teln und enterovaginalen Fisteln. Anal-
fisteln sollten nur therapiert werden,
wenn sie symptomatisch sind.

m Operationsverfahren:

- Bei Abszess- oder Fistelverhalt sollte
zur Entlastung eine interventionelle
Drainage erfolgen. Bei intraabdomi-
nellen Abszessen erfolgt zundchst die
interventionelle Drainage und dann die
Operation im Intervall.

- Bei therapierefraktdrer Kolitis ist die
Kolektomie, je nach Rektumbefall, als
Ileorektostomie oder Anlage eines defi-
nitiven Ileostomas zu erwagen.

Therapie der Colitis ulcerosa

A.Ilgem.ei.nes ) Steroide mit systemischer Wirksam-
Ein positiver Einfluss von Didtberatung und keit (1 mg/ke KG)

Ernéhrungsfomll (entera.l/paljer.lter:ill/Trllnk— s Chronisch aktiver Verlauf

nahrung) auf die Krankheisaktivitdt ist nicht — Azathioprin (2-2,5 mg/ke KG/d) oder

generell nachgewiesen. 6-Mercaptopurin (1-1,5 mg/kg KG/d)

- Ein Therapieversagen kann frithestens
nach 4-6 Monaten festgestellt werden.
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- Bei Ansprechen der Therapie sollte
diese 3-5 Jahre fortgesetzt werden.

- Alternativ evtl. Methotrexat (20-25 mg
p.o. oder i.m. 1x/Woche; 10-15 mg oral
oder i.m. 1x/Monat)

- In Abhdngigkeit von Krankheitsdauer
(Dysplasierisiko), Krankheitsaktivitdt
und/oder Versagen der immunsuppres-
siven Therapie evtl. Kolektomie (s.u.)

m Schwerer Schub

- Systemische Steroide hiufig in Kom-
bination mit oralen Aminosalizylaten.
Wegweisende Daten aus kontrollierten
Studien sind aktuell noch nicht vorhan-
den.

- Unvertrdglichkeit gegen Steroide (z.B.
Steroidpsychose) oder Therapieversa-
gen: Cyclophosphamid (2-4 mg/kg
KG/d i.v. als Dauerinfusion) oder Tacro-
limus (0,1-0,2 mg/kg KG/d i.v.). Auf
toxische Nebenwirkungen und Errei-
chen der erforderlichen Wirkspiegel ist
zu achten.

- Die Infusionstherapie im fulminanten
Schub erfolgt nach der erforderlichen
Kompensation des Verlustes. Das Kon-
zept der Ruhigstellung (bowel rest) des
Darmes durch parenterale Erndhrung
hat sich nicht bewdhrt.

Remissionserhaltung

Mittel der ersten Wahl zur Remissionserhal-
tung sind Aminosalizylate (Applikationsform
oral oder rektal). Bei Versagen muss zundchst
erneut eine Schubtherapie erfolgen und da-
mit erneut eine Remissionsinduktion erzielt
werden. In Abhdngigkeit von der patientenin-
dividuellen Situation wird dann entschieden,
ob erneut die urspriingliche Modalitét der Re-
missionserhaltung weiter zur Anwendung
kommt oder ein alternatives Regime. Alterna-
tiv konnte eine oral-rektale Kombinations-
therapie mit Aminosalizylaten, eine Erh6hung
der oralen Dosis an Aminosalizylaten oder
eine Therapie mit Azathioprin/6-Mercapto-
purin zum Einsatz kommen. Kortikosteroide
sind fiir die Remissionserhaltung nicht geeig-
net.

Operative Therapie

m Indikationen: freie oder gedeckte Perfo-
ration, medikamentds therapierefraktdrer
chronisch aktiver Verlauf, fulminanter
Schub, therapierefraktdre Blutung, thera-

Steckbrief

Steckbrief

pierefraktdres toxisches Megakolon, hoch-
gradige intraepitheliale Neoplasie (DALM
- dysplasia-associated lesion or mass),
Karzinome, Stenosen unklarer Dignitat.

m Operationsverfahren: 1. Proktokolekto-
mie mit ileo-pouch-analer Anastomose
(Entfernung des gesamten Dickdarmes
und Neukonstruktion eines Mastdarmer-
satzes); 2. definitives Ileostoma.

Andere Therapiemodalitidten

m Therapie mit anti-TNF-a Antikérpern:
indiziert bei Patienten mit mittelschwerer
bis schwerer aktiver Colitis ulcerosa,
die auf eine konventionelle Therapie,
einschlieBlich Kortikosteroiden und 6-
Mercaptopurin oder Azathioprin, unzu-
reichend angesprochen haben, oder eine
Unvertraglichkeit oder medizinische Ge-
genanzeige fiir solche Therapien haben.

m Leukozyten- oder Granulozytenaphare-
se: positive Ergebnisse in der Behandlung
der steroidrefraktdren Colitis ulcerosa;
eine Anwendung dieses experimentellen
Verfahrens sollte bislang allerdings nur
innerhalb von Studien erfolgen.

m Langzeittherapie mit Aminosalizylaten:
Verringerung der Haufigkeit von Rezidiven
und Reduktion des Risikos fiir kolorektale
Karzinome (sogar unter das Risiko der
gesunden Normalbevolkerung!).

Prognose

m Morbus Crohn: Verlauf schubweise mit
einer Rezidivhdufigkeit von 30% nach
1 Jahr und 40% nach 2 Jahren. Bei op-
timaler Therapie hat die Mehrzahl der
Patienten eine normale Lebenserwartung.
Wegen des erhohten Risikos fiir kolorekta-
le Karzinome sind regelmaRige Kontroll-
koloskopien erforderlich (s. Infobox 8.4).
Morbus Crohn ist nicht heilbar.

m Colitis ulcerosa: Patienten mit isolierter
Proktosigmoiditis haben eine gute Pro-
gnose mit normaler Lebenserwartung. Bei
Patienten mit Erkrankung des gesamten
Kolons (Pancolitis) liegt die 10-Jahres-
mortalitdtsrate bei 5-10%. Bei 25% dieser
Patienten wird eine Proktokolektomie
durchgefiihrt. Wegen des erhohten Risikos
fiir kolorektale Karzinome sind regelma-
Rige Kontrollkoloskopien erforderlich (s.
Infobox 8.4). Die Colitis ulcerosa ist durch
Proktokolektomie heilbar.
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Ein 43-jdhriger Patient mit bekanntem Mor-
bus Crohn wird zu Ihnen in somnolentem,
aber erweckbarem Zustand in die Notfall-
ambulanz eingeliefert und klagt tiber akute,
vor 12 Stunden aufgetretene Bauchschmerzen
im rechten Mittelbauch mit Ausstrahlung in
alle Quadranten. Erbrechen von initial gal-
liger, zuletzt nach Stuhl riechender Fliissigkeit
(so genanntes Miserere). Letzter Stuhlabgang
(kleine Portion) vor 72 Stunden. Gleichzeitig
nach eigenen Angaben seit einigen Stunden
Fieber > 39 °C.

Fragen

1. Wie lautet Ihre Verdachtsdiagnose?
2. Welche Diagnostik schlagen Sie vor, um
die Diagnose zu sichern?

Losungen

1. Mechanischer Ileus

2. Abdomensonografie: Komplette Darmste-
nose im terminalen [leum. Rontgen-Abdo-
men-Ubersicht: freie Luft (Perforation)
unter der Zwerchfellkuppel

3. Ja. Es besteht der Verdacht auf eine le-
bensbedrohliche Komplikation im Rah-
men des bekannten Morbus Crohn: Ent-

Bei der korperlichen Untersuchung akutes
Abdomen, Peritonismus, in der rektalen Un-
tersuchung keinerlei Stuhl am Fingerling. Kor-
pertemperatur 39,5 °C, Puls 120/min, RR sys-
tolisch 85 mmHg, Lunge und Herz auskultato-
risch unauffallig.

Die Labordiagnostik liefert folgende Befunde:
Hb 8,7 g/dl, Leukozyten 25.300/pl, Thrombo-
zyten 87.000/ul, INR 2,0, PTT 43 s, Kreatinin
1,5 mg/dl, CRP 18,6 mg/dl.

3. Handelt es sich aus Ihrer Sicht hier um
einen Notfall mit dringlicher Handlungs-
indikation?

4. Was tun Sie jetzt bei gesicherter Diagnose?

ziindlicher Diinnndarmverschluss mit
Perforation. Die sofortige Operation ist
erforderlich!

4. Bis zur Operation MaBnahmen zur Stabili-
sierung der Situation: sofortige Volumen-
gabe, Antibiose mit Gyrasehemmer und
Metronidazol oder einem Carbapenem,
ggf. Schmerzmedikation.
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An welche moglichen Ursachen der
Beschwerden denken Sie? Beachten
Sie dabei die Charakteristik des
Schmerzes.
Der Patient wird unter dem Bild eines ,akuten
Abdomens* mit stark reduziertem Allgemein-
zustand eingeliefert. Leitsymptom sind die
akut aufgetretenen starken Bauchschmerzen,
die im Verlauf an Intensitdt zunehmen sowie
deren giirtelférmige Ausstrahlung in den Rii-
cken. Diese Symptome sind typisch fiir eine
akute Pankreatitis. Aber auch andere Ursa-
chen sind in Betracht zu ziehen.
DD akutes Abdomen:
m perforiertes Magen- oder Duodenalulkus
(evtl. kurzes schmerzfreies Intervall)

9.1 Anamnese

Was wiirden Sie jetzt vom Patienten
wissen wollen, welche Fragen stellen
Sie ihm gezielt zusatzlich zu der nor-
malen internistischen Anamnese?

Eine gezielte Anamnese und eine griindliche
korperliche Untersuchung sind der eigent-

42-jahriger Patient mit starken Ober-
bauchschmerzen und rezidivierendem
Erbrechen - Stationdre Einweisung
durch den arztlichen Notdienst.

,Seit heute Nacht habe ich immer schlimmer
werdende Bauchschmerzen, die rund um den
Bauch in den Riicken ausstrahlen. Die Schmer-
zen sind kaum auszuhalten. Ich habe mich
dreimal erbrochen, dabei kamen am Anfang
noch Reste des Essens von gestern Abend, da-
nach nur noch gelbliche Fliissigkeit. Mir ist
immer noch {ibel und ich muss vermehrt auf-
stoRBen. Daraufhin hat meine Frau heute Mor-
gen gegen 8 Uhr den drztlichen Notdienst ge-
rufen, der mich hierher eingewiesen hat“.

m akute Cholezystitis (meist rechtsseitige

Oberbauchschmerzen, ev. Ausstrahlung in

die rechte Schulter)

Nierenkolik (krampfartiger Schmerz)

Mechanischer Ileus

Akute Appendizitis

Divertikulitis

Akuter Schub einer chronischen Pankrea-

titis (Anamnese)

m Hinterwandinfarkt (meist keine giirtelfor-
mige Ausstrahlung)

m Lungenembolie (infradiaphragmale Symp-
tomatik).

liche Schliissel zur Diagnosestellung. Die
wichtigsten Fragen finden Sie in der folgenden
Tabelle.
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Haben Sie derartige Be-
schwerden friiher schon
einmal gehabt?

Hatten Sie von Anfang an
kontinuierliche Bauch-
schmerzen, die giirtelfor-
mig in den Riicken ausge-
strahlt sind? Oder ist
diesen Schmerzen ein wel-
lenférmiger, kolikartiger
Schmerz vorausgegangen?

Wann genau sind die
Schmerzen aufgetreten?

Trinken Sie regelmaRig
Alkohol bzw. wie viel Alko-
hol haben Sie gestern ge-
trunken?

Sind bei lhnen Gallensteine
bekannt?

Wie alt sind Sie?

Hintergrund der Frage

Zeitlicher Verlauf einer Erkrankung:

m akutes Erstereignis

m akut-rezidivierendes Ereignis

m chronisch-rezidivierender Verlauf
Der Verlauf der akuten Pankreatitis ist

anders als der der chronischen Pankrea-

titis. Bei Rezidiv-Episoden einer akuten
oder auch einer chronischen Pankreati-
tis konnen die Patienten die Beschwer-
den haufig gut einschatzen.

Bei der bilidren Pankreatitis geht der
eigentlichen Pankreatitis oft eine
Gallenkolik voraus.

Die Prognose einer akuten Pankreatitis
wird mit verschiedenen Scores u.a. mit
dem Ranson-Score ermittelt. Die Pro-
gnose-Parameter, die in diesen Score
einflieRen (z.B. Leukozyten, Hamatokrit
etc.) missen bei Aufnahme und 24-48
Stunden nach Symptombeginn be-
stimmt werden (s. auch Infobox 9.1).
CRP ist ein weiterer prognostisch unab-
hdngiger Faktor, der allerdings nicht
Bestandteil des Ranson-Scores ist. Die-
ser Parameter ist erst 36 Stunden nach
Krankheitsbeginn aussagekrdfitg.

Die beiden haufigsten Ursachen einer
akuten Pankreatitis sind:

m Alkoholabusus

m Gallensteine

Prépapillare Gallensteine obstruieren
den gemeinsamen Ausfiihrungsgang
von Ductus hepaticocholedochus
(DHC) und Ductus pancreaticus (auch
D. wirsungianus genannt), woraus ein
Riickstau von Galle und Pankreassekret
resultiert.

Die durch Gallensteine ausgeldste Pan-
kreatitis nennt man bilidre Pankreatitis.

Eine Pankreatitis im Kindes-, Jugend-
oder im jungen Erwachsenenalter sollte
immer an eine ungewdhnliche Atiolo-
gie denken lassen, z.B. hereditdre Pan-
kreatitis bei Kindern und Jugendlichen.
Das Alter ist einer der Prognosefakto-
ren (ein Alter > 55 Jahre ist mit einer
schlechteren Prognose verbunden), die
in den Ranson-Score eingehen (s. auch
Infobox 9.1)

9.1 Anamnese

Antwort des Patienten

Nein, solche Bauchschmerzen habe ich
noch nie gehabt.

Nein. Schmerzen, die in Wellen aufge-
treten sind, hatte ich nicht. Im Gegen-
teil, die Schmerzen waren dauerhaft da
und sind mir bis in den Riicken gezo-
gen.

Ich bin aufgrund der starken Schmer-
zen etwa um 2 Uhr nachts aufgewacht,
da war ich gerade eine Stunde zu Hau-
se und noch ganz schon angetrunken.
Heute morgen als meine Ehefrau den
Notdienst gerufen hat, waren die
Schmerzen fast unertréglich.

Normalerweise trinke ich drei Bier am
Tag. Aber gestern Abend habe ich viel
mehr getrunken als sonst. AuRer Bier
habe ich auch noch Schnaps getrun-
ken.

Nein.

Ich bin 42 Jahre alt.

187
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_ Hintergrund der Frage Antwort des Patienten

Sind Sie schon einmal Ich bin noch nie ernsthaft krank gewe-
sen. Dies ist mein erster Krankenhaus-

Vorerkrankungen kénnen einen Hin-
weis auf die Ursache der aktuellen

ernsthaft krank gewesen?

Nehmen Sie regelmaRig
Medikamente ein?

Symptomatik geben.

aufenthalt.

Begleiterkrankungen sind eine wichtige
Information fiir die Therapieplanung.

kamentes sein.

Fassen Sie die wesentlichen aus der
ersten Inspektion und Anamnese
gewonnenen Erkenntnisse zusammen
und interpretieren Sie die gewon-
nenen Erkenntnisse!

Der Patient wird unter dem Bild eines akuten
Abdomens eingeliefert. Der typische Schmerz-
charakter und die giirtelférmige Schmerzaus-
strahlung in den Riicken machen eine akute
Pankreatitis zur wahrscheinlichsten Ver-
dachtsdiagnose. Andere Ursachen sind jedoch
nicht ausgeschlossen! Der vom Patienten an-
gegebene Alkoholexzess spricht fiir eine alko-
holische Genese. Hinweise auf eine bilidre
oder medikamentdse Genese ergeben sich aus
der Anamnese nicht.

Gibt es Fragenbereiche, die Sie noch
nicht (ausreichend) beriicksichtigt
haben?

Im Vordergrund steht die Bestdtigung der
Verdachtsdiagnose akute alkoholische Pank-

Ursache fiir die aktuelle Symptomatik Nein.
konnte eine Nebenwirkung eines Medi-

reatitis und der Ausschluss anderer Ursachen
eines akuten Abdomens (s. DD eines akuten
Abdomens bzw. einer akuten Pankreatitis).
Neben Alkoholkonsum und Choledocholithia-
sis gibt es eine Reihe anderer Ursachen fiir
eine akute Pankreatitis, die selten sind, aber
dennoch ausgeschlossen werden miissen.
Auch Bauchtraumen, Virusinfektionen sowie
Stoffwechselstorungen (ausgepragte Hyper-
kalzdmie bei primdrem Hyperparathyreoidis-
mus) kommen als Ursache in Betracht und
sollten daher bei der Anamnese und im Rah-
men der Labordiagnostik — ggf. auch zu einem
spdteren Zeitpunkt - abgekldrt werden. Hin-
sichtlich der weiteren Ursachen fiir eine akute
Pankreatitis s. Steckbrief.

9.2 Korperliche Untersuchung

Der ndchste Schritt auf dem Weg zur Diagno-
sesicherung ist die korperliche Untersuchung.
Entscheidend fiir die Verlaufsbeurteilung
eines akuten Abdomens ist die Erhebung eines
exakten Abdominalbefunds und die genaue
Dokumentation in der Patientenakte, um z.B.

eine kontinuierliche klinische Verlaufsbeur-
teilung durch ablésende Kollegen moglich zu
machen. Weiterhin sind die Vitalparameter
zu erfassen und die iibrigen Organsysteme
systematisch zu tiberpriifen.
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Befunde des Patienten

besonders achten auf mogliche Befunde[Hinweise

Punctum maximum (P.m.)  Schmerzlokalisation:

des Schmerzes m Epigastrium mit glrtelférmiger
Ausstrahlung: typisch fiir Pankreati-
tis.

m Epigastrium ohne giirtelférmige
Ausstrahlung: nicht typisch fiir Pank-
reatitis; Verdacht auf Ulkus.

m P.m.im rechten Oberbauch: Ver-
dacht auf Cholezystitis; geht haufig
mit einer bilidren Pankreatitis einher.

m Oberbauch-Schmerzen und einseitig
klopfschmerzhaftes Nierenlager:
Verdacht auf Nierenkolik.

Spontan- und Druckschmerz im Epiga-
strium mit glirtelférmiger Ausstrahlung
in den Riicken.

Abwehrspannung Abwehrspannung ist ein Zeichen der Keine eigentliche Abwehrspannung,
peritonealen Reizung, die bei schweren  aber diffuse Anspannung der Bauch-
Formen der Pankreatitis auftritt. Ab- decken. Das Abdomen ist palpatorisch
wehrspannung ist allerdings auch ein nicht hart, sondern von gummiartiger
Befund, der bei vielen anderen Ursa- Konsistenz (sog. ,Gummibauch” - der
chen eines akuten Abdomens auftritt. Bauch ist teigig weich und geblaht).

Darmgerausche Ein reflektorischer paralytischer lleus Fehlende Darmgerausche (sog. ,Gra-

tritt haufig bei Pankreatitis auf. besstille®).

Haut/Bindehaut Ein Sklerenikterus (Gelbfarbung der Kein Sklerenikterus.
Bindehaut) deutet auf einen prapapilla-
ren Gallengangsverschluss als Ursache

der Pankreatitis hin.

Vitalparameter m Haufig Tachykardie und niedriger m RR 100/60 mmHg (! ), Herzfre-
Blutdruck (RR) infolge des intrava- quenz (HF) 130/min ( T); somit posi-
salen Fliissigkeitsverlustes. RR kann tiver Schock-Index
zundchst auch erhoht sein, z.B. als
Folge des ausgepragten Schmerzes!

m Haufig erhdhte Temperaturen im m Korpertemperatur 38,3 °C( 1)

Bereich bis 38,5 °C (max. bis 39 °C)

m Tachypnoe bedingt durch Schmer- m Atemfrequenz (AF) 25/min (1)
zen im Abdomen oder durch (begin- m O,Séttigung 93% (<)
nendes) Lungenversagen

Merke: Vitalparameter kénnen auch in
Folge eines Alkoholentzuges verandert
sein (typisch: Tachykardie, Hypertonie,
SchweiBigkeit, Unruhe).

Wach, ansprechbar, orientiert, wirkt
nicht alkoholisiert.

Vigilanz Verschlechterte Vigilanz ist hdufig auf

Alkoholentzug zuriickzufiihren.

Bewerten Sie die erhobenen Befunde
in der Zusammenschau mit der Anam-
nese! Welche weitere Diagnostik ver-
anlassen Sie und warum?

Die erhobenen Befunde in Zusammenschau
mit der Anamnese verstdrken den Verdacht
auf das Vorliegen einer akuten Pankreatitis.
Der rasche Verlauf und die zunehmende Ver-

schlechterung des Allgemeinzustands sowie
die eingeschrdankten Vitalparameter zeigen,
dassder Patient schwer krankist. Die Schmerz-
charakteristik und der Untersuchungsbefund
(epigastrischer Spontan- und Druckschmerz
mit glirtelféormiger Ausstrahlung, sog. ,,Gum-
mibauch®, paralytischer Ileus) sind typisch
fiir eine Pankreatitis. Die Anamnese eines Al-
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koholexzesses vor Beginn der Symptomatik
spricht fiir eine alkoholische Genese.
Von entscheidender Bedeutung sind nun die

Labordiagnostik und die apparative Diagnos-

9.3 Labordiagnostik

Pankreasenzyme:
Amylase und Lipase

Blutbild

LDH* und Laktat

Transaminasen (GOT* und
GPT)

Cholestaseparameter
(AP, yGT) und Bilirubin

Glukose*

Kalzium*

CRP

Elektrolyte (Na, K)

Indikation und Sinn der Untersuchung

Eine Erh6hung der Pankreasenzyme
sichert die Diagnose, hat aber keinen
eigenstandigen prognostischen Wert, d.
h. die Hohe der Pankreasenzyme gibt
keinen Hinweis auf die Schwere und
Prognose des Krankheitsbildes.

Merke: Ein Anstieg der Amylase und
Lipase < dem 3-fachen der oberen Norm
sprechen nicht fiir eine Pankreatitis!

Leukozyten™ als Entziindungsparameter

Hamoglobinkonzentration (Hb) bzw.
Hamatokrit™ steigen als Folge des intra-
vasalen Fllssigkeitsverlustes; nach einer
effektiven therapeutischen Intervention
(Volumentherapie) sinken diese Parame-
ter wieder.

Diese Parameter steigen in Folge einer
Gewebe-Ischdamie an.

m Hinweise auf bilidre Genese der Pank-
reatitis ?
m GOT geht in den Ranson-Score ein

yGT ist haufig bei chronischem Alkoholis-
mus erhoht.

Im ,,Stress* haufig erhdht.

Bei der Pankreatitis ist Kalzium haufig
erniedrigt.

CRP, das nicht in den Ranson-Score ein-
geht, ist als Prognoseparameter erst 36
Stunden nach Krankheitsbeginn aussage-
kraftig. Ein CRP von iber 20 mg/dl 36-48
Stunden nach Krankheitsbeginn macht
einen nekrotisierenden Verlauf der Pan-
kreatitis wahrscheinlich.

Haufig Elektrolytentgleisungen infolge:
m Hypovoldamie

m Azidose

m Nierenversagen

m therapeutischer Intervention

tik, bei der der Schwerpunkt auf bildgebenden
Verfahren zur Darstellung des Pankreas und
seiner Umgebung liegt.

Ergebnisse des Patienten

Amylase 1.400 U/l (1 T 1)
Lipase 5.500 U/I (1 T 1)

Leukozyten 25.000/ul (1 1)

Hb 16,5 g/dl ( 1), Himatokrit 49,5%
(nur geringfligig erhoht, oberer Refe-
renzbereich 49%; 48 Stunden spater
wird als Ausdruck der suffizienten Flis-
sigkeitssubstitution ein Himatokrit von
40% bestimmt)

LDH 400 UJI (1 1)
Laktat 4,2 mmol/l (1 1)

GOT 50 U/I (1)
GPT 100 U/I (1)

AP 170 U/l (1)
yGT 45 U/l (<)
Bilirubin gesamt 1,2 mg/d|

Glukose 210 mg/dI (1 1)

Kalzium 1,8 mmol/I (1)

CRP 10 mg/dI (1)

m Natrium 138 mmol/l (<)
m Kalium 3,2 mmol/l ({)
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Methode

Nierenwerte (Kreatinin,
Harnstoff*)

Sdure-Basen-Status
(pO,*, pCO,, BE*)

Gerinnungswerte

Indikation und Sinn der Untersuchung

Insbesondere bei der Pankreatitis haufig
Nierenversagen

Die arterielle Blutgasanalayse gibt Infor-
mationen tiber mdgliche pulmonale
Komplikationen.

In Hinblick auf eine moglicherweise kurz-
fristig erforderliche Intervention; z.B.
ERC (endoskopische retrograde Cholan-
giografie) und das damit zusammenhan-
gende Blutungsrisiko im Falle der Erfor-
dernis einer Papillotomie.

9.3 Labordiagnostik

Ergebnisse des Patienten

Kreatinin 0,8 mg/dl (<)
Harnstoff 32 mg/dl (<)

Bei Raumluft:

= pO, 65 mmHg (<)
m pCO, 30 mmHg (1)
m BE-3 mmol/l(«)

INR 1,0 (<)
PTT 30 Sek. (<)

Die mit einem Stern (*) markierten Parameter gehen in den akuten bzw. den nach 48 Stunden Therapie ermittelten Ranson-

Score ein; s. Infobox 9.1.

Infobox 9.1

Ranson-Kriterien zur Einschdtzung der Schwere einer akuten

Pankreatitis

Anhand der Pathophysiologie einer akuten
Pankreatitis (s. Steckbrief) lassen sich Progno-
sefaktoren ableiten, die unter anderem in den
so genannten Ranson-Score eingehen:

m Leukozytose (als Entziindungsmarker)

m LDH (als Ischdmie-Marker)

m Arterieller pO, (als Marker einer pulmona-
len Funktionsstorung)

m Flissigkeitsbedarf innerhalb der ersten 48
Stunden und Verdanderung des Hamato-
krits (zeigen den Volumenverlust an)

m Basendefizit (als Ausdruck des ,.Schockge-
schehens*)

m Hyperglykdmie (als Ausdruck des
JStresses”)

m Harnstoff (als Marker der Niereninsuffizi-
enz)

m Erniedrigung des Kalziums (Prazipitation
von Kalzium in den Fettgewebsnekosen im
Retroperitoneum)

Fir die Einschdtzung der Schwere der akuten
Pankreatitis ist es von besonderer Bedeutung,
dass das Krankheitsbild in den ersten 48 Stun-
den eine ausgepragte Entwicklung nimmt.
Manche Patienten wirken vor allem wegen der
heftigen Schmerzen zundchst sehr schwer
krank und nehmen dann einen relativ milden
und komplikationsfreien Verlauf. Umgekehrt
gibt es Patienten, die zunachst nicht sehr
krank wirken und dann einen sehr schweren
Verlauf nehmen, weil sie unerwartet viel FlGs-
sigkeit ins Retroperitoneum verlieren. Dieser
Eigenart der akuten Pankreatitis tragen der

Bei Aufnahme Nach den ersten 48 h

Alter > 55 Jahre
Leukozyten > 16.000/ul
Glukose > 200 mg/dI
LDH > 350 U/I°

GOT > 250 U/I?

P.O, <60 mmHg

Hamatokritzunahme > 10% (z.B. von initial 35% auf 46%)
Zunahme des Harnstoffes > 10,7 mg/dl

Kalzium < 2 mmol/I

Basendefizit > 4 mmol/I

Flissigkeitssequestration: > 6 |

2 Diese Werte beziehen sich auf die alte Messung bei Raumtemperatur; seit 2002 wird in Deutschland bei
37 °C gemessen, sodass die Werte dann etwa doppelt so hoch liegen.
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Infobox 9.1

sog. Ranson-Score und auch andere Score-Sys-
teme Rechnung, indem diese eine Reevaluati-
on nach 48 Stunden Therapie mit einbeziehen.
Ein Hdmatokrit von tiber 44% bei Aufnahme ist
ein Parameter fiir eine schlechte Prognose,
weil ein Anstieg des Hamatokrits in diesen Be-
reich Ausdruck einer zum Messzeitpunkt be-
reits ausgepragt bestehenden Flissigkeitsse-
questration in das Retroperitoneum ist.

Pro zutreffendes Kriterium wird ein Punkt ver-
geben; aus der Summe errechnet sich dann
der Schweregrad der akuten Pankreatitis. Bei

einem Summenwert von bis zu zwei Punkten
spricht man von einer milden Pankreatitis, bei
iber drei Punkten ist von einer schweren Ver-
laufsform auszugehen.

0-2 Punkte: Mortalitat < 1%, leichte Pankreati-
tis, gute Prognose

3-4 Punkte: 15% Mortalitdt, schwere Pankrea-
titis

5-6 Punkte: 40% Mortalitdt, sehr schwere
Pankreatitis

> 6 Punkte: > 90% Mortalitat, nicht beherrsch-
bare Pankreatitis

9.4 Apparative Diagnostik

Die bildgebenden Verfahren (Abdomensono-

Umgebung sowie Gallenblase und Gallengang

grafie, Rontgen-Abdomen, CT) haben in erster ~ darzustellen.
Linie die Aufgabe, das Pankreas und seine

Methode Indikation und Sinn der Untersuchung | Ergebnisse des Patienten

Abdomensonografie Methode der Wahl bei der Darstellung
der Umgebung des Pankreas, der Gallen-
blase und des Gallengangs. Das Pankreas
selbst ist in der akuten Pankreatitis oft
nicht gut darstellbar.

Vorteile der Sonografie:
m sehr aussagekraftig

rasch verfligbar

einfache Durchfiihrung

kostengtinstige Methode

keine Strahlenbelastung, daher her-

vorragend fir Verlaufskontrollen ge-

eignet!

Pankreas:
m GroBe (Schwellung)?

m Der Pankreaskopf (caput) ist stark
0dematos aufgetrieben und un-
scharf gegeniiber der Umgebung
abgegrenzt. Pankreaskorper (cor-
pus) und Pankreasschwanz (cauda)
sind aufgrund von Darmgasiiberla-
gerung nur eingeschrankt darstell-
bar.

m Aufstau des D. wirsungianus (Papillen- m Der D. wirsungianus ist bei der aku-
nahes Konkrement) ten Pankreatitis nicht beurteilbar.

m Raumforderungen m Eine umschriebene Raumforderung
im Sinne eines Tumors ist nicht er-
kennbar.
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Réntgen-Ubersichtsauf-
nahme des Abdomens

Indikation und Sinn der Untersuchung

m Verkalkungen als Zeichen einer chro-
nischen Pankreatitis

m umgebende freie Fliissigkeit

m Exsudate auf den Gerotafaszien

Gallenblase:

m Konkrementnachweis

Morphologische Zeichen einer Cholezys-
titis

DHC:

m extra-/intrahepatische Cholestase
(sehr gute Aussagefahigkeit der Sono-
grafie)

m Gangkonkremente (eingeschrankte
Sensitivitdt der Sonografie)

m papillennahes Konkrement (schlechte
Sensitivitdt der Sonografie)

Leber:
Umbauzeichen als Folge einer nutritiv-
toxischen Organschadigung (Alkohola-
busus)

Wichtige, einfach durchzufiihrende (kos-
tenglnstige) und rasch verfiigbare Dia-
gnostik:

9.4 Apparative Diagnostik

Ergebnisse des Patienten

m Verkalkungen sind nicht erkennbar.

m Bei Aufnahme wenig umgebende
freie Fliissigkeit.

m Keine Exsudate auf den Gerotafas-
zien.

m Kein Nachweis von Konkrementen
oder Schlamm (Sludge) in der Gal-
lenblase. Entscheidender Befund,
der die Annahme der Alkohol-Gene-
se dieser Pankreatitis untermauert

m Die Gallenblase ist leicht vergroRert
mit 7 cm in der Langsachse (Patient
ist schmerzbedingt seit Stunden
niichtern).

m Kein Hinweis auf Cholezystitis, da
keine Verdickung der Gallenblasen-
wand, keine Schichtung der Wand
und keine freie Fliissigkeit um die
Gallenblase

m Die Gallenwege sind nicht erweitert,
somit liegt keine mechanische Cho-
lestase vor.

m Keine Konkremente im DHC, keine
prapapillaren Konkremente erkenn-
bar.

m Die Leber zeigt eine Ausdehnung
von 14 cm in der rechten MCL.

m Die Oberflache ist glatt.

m Die Parenchymstruktur ist homogen
verdichtet (echoreich) mit normalen
GefdRstrukturen.

m Raumforderungen sind nicht erkenn-
bar.

m Der Pfortaderfluss ist regelrecht
prograd (in die Leber gerichtet) und
mit 20 cm/Sek. normal schnell.

m Die A. hepatica und die Lebervenen
sind frei durchflossen.

m Somit keine morphologischen Zei-
chen eines Leberumbaus (hockrige
Oberfldche, Organverkleinerung,
GefaRrarefizierung, Pfortaderfluss-
verlangsamung, etc.)
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CT- Abdomen/-Becken

Infobox 9.2

Aussagekraft der bildgebenden Verfahren (Ultraschall, CT) bei der
akuten und chronischen Pankreatitis

Untersuchungsaspekt/
-frage

Pankreatitis|Pankreasver-

groRBerung

Pankreasnekrose

Gallensteine

Indikation und Sinn der Untersuchung

Ausschluss von Perforationen gastro-
intestinaler Hohlorgane (z.B. perforie-
rendes Duodenalulcus).

Ausschluss einer Behinderung der
Darmpassage (lleus; dann Zeichen der
Luftiiberblahung) als wichtige und
therapeutisch wegweisende Differen-
zialdiagnose kolikartiger Oberbauch-
schmerzen.

Nachweis von Pankreasverkalkungen
(Zeichen der chronischen Pankreati-
tis).

Gallensteinschatten (Hinweis auf
bilidre Genese).

Die Methode der Sonografie kann in
ihrer Aussagekraft limitiert sein, z.B.
durch schlechte Darstellungsmoglichkeit
bei sehr adipdsen Patienten oder bei
Darmgasiiberlagerungen (Meteorismus)
der zu beurteilenden Organe. In diesen
Fallen kann das CT wertvolle Zusatzinfor-
mationen liefern (s. Infobox 9.2)

Ergebnisse des Patienten

m Keine freie Luft im Abdomen.

m Keine Spiegelbildungen im Darmlu-
men (somit kein lleus).

m Leicht meteoristisch aufgebldhtes
Colon transversum.

m Keine Verkalkungen nachweisbar
(weder im Pankreas noch in der
Gallenblase).

m Keine Gallensteinschatten.

Im vorliegenden Fall ist in diesem Friih-
stadium der Erkrankung eine CT-Dia-
gnostik nicht erforderlich, da alle rele-
vanten Fragestellungen zundchst
sonografisch ausreichend beurteilbar
sind. Allenfalls im Verlauf kann ein CT
erforderlich werden, insbesondere
wenn es um die Fragestellung ,Pankre-
asnekrosen® geht

Pankreas selbst in der
Akut5|tuat|0n haufig
nicht gut einsehbar,

m aber Nachweis indirekter
Zeichen der Pankreatitis:
Exsudate auf den Gero-
tafaszien.

Die Sonografie kann die
Pankreasperfusion bzw. eine
mogliche Nekrose nicht
adaquat darstellen.

Besser als CT fiir die Frage
nach Gallenblasen-Konkre-
menten.

m Stellt die Pankreasschwel-
lung und die Exsudate
gut dar.

,Goldstandard* fiir die Dar-
stellung von Pankreasnekro-
sen (nicht durchblutete
Pankreasareale zeigen keine
Kontrastmittelaufnahme).

Ein CT stellt bei schlechten
Untersuchungsbedingungen
fiir den Ultraschall (Adiposi-
tas, Meteorismus) eine Alter-
native zum Ultraschall dar.
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Untersuchungsaspekt| CcT
-frage

m Diagnose einer intrahepa-

Extrahepatische oder intra-
hepatische Cholestase

9.5 Vorstellung beim Oberarzt und weitere Planung

tischen Cholestase: Sono-
grafie besser geeignet als
CcT

Diagnose einer extrahe-
patischen Cholestase:
Sonografie bei nicht zu
schlechten Untersu-
chungsbedingungen
besser geeignet als CT

m CT der Sonografie bei

dieser Fragestellung un-
terlegen.

Bei schlechten Untersu-
chungsbedingungen CT
der Sonografie bei dieser
Fragestellung tiberlegen.

Alternative Atiologie eines  Alternative Atiologie eines
akuten Abdomens bzw.
einer Pankreatitis:
Nierenkolik

Gallenkolik

intestinale Ischdmie
Divertikulitis
Apppendizitis

EUG (Extrauterine Gravi-

akuten Abdomens bzw.
einer Pankreatitis

ditat)

Alternative Atiologie eines
akuten Abdomens bzw.
einer Pankreatitis: CT besse-
re diagnostische Methode.

CT bessere diagnostische

Methode.

9.5 Vorstellung beim Oberarzt und weitere

Planung

Nach Zusammentragen aller Befunde
rufen Sie lhren Oberarzt, um das wei-
tere Vorgehen abzusprechen. Was
berichten Sie? Beachten Sie, dass es
auf eine méglichst kompakte, aber
dennoch umfassende Information
ankommt.

Ein 42-jahriger Patient ist durch den arzt-
lichen Notdienst mit der Verdachtsdiagnose
einer akuten Pankreatitis bei Alkoholabusus
eingewiesen worden. Anamnestisch handelt
es sich um ein Erstereignis. Zu beobachten ist
eine progrediente Verschlechterung des All-
gemeinzustandes des Patienten.

Bei der kérperlichen Untersuchung findet sich
ein Spontan- und Druckschmerz mit P.m. im
Epigastrium und giirtelformiger Ausstrahlung
in den Riicken. Das Abdomen ist palpatorisch
von gummiartiger Konsistenz. Weitere Unter-
suchungsergebnisse sind Meteorismus, feh-

lende Darmgerdusche, positiver Schock-Index,

deutlich erh6hte Atemfrequenz, Kérpertem-

peratur aktuell 38,3 °C und die 0,-Sdttigung

betrdgt 93%.

Bei klassischer Symptom- und Befundkonstel-

lation wurde bereits vor Einleitung weiterer

Diagnostik eine Volumentherapie begonnen.

Bei der Blutentnahme wurden bestimmt:

m Blutbild, das eine Leukozytose > 16.000/ul
ergibt (damit ein Punkt bei der Ranson-
Score Berechnung),

m Pankreasenzyme (Amylase und Lipase
weit {iber das 3-fache der Norm erhoht),

m Cholestaseparameter und Bilirubin (AP
leicht erh6ht, YGT im Normbereich, Biliru-
bin gesamt gering erhoht),

m Gerinnungswerte (INR/Quick, PTT) im
Normbereich,

m Nierenretentionswerte (Kreatinin und
Harnstoff im Normbereich),
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m Serumelektrolyte (Kalzium erniedrigt
(damit ein Punkt bei der Ranson-Score
Berechnung), Kalium leicht erniedrigt,
Natrium im Normbereich),

m Entziindungsparameter (Leukozyten und
CRP erhoht),

m Transaminasen (GOT nur leicht erhéht
(<250 U[1); damit kein Punkt bei der Ran-
son-Score Berechnung),

m LDH (erhdht; damit ein Punkt bei der
Ranson-Score Berechnung),

m Glukose (erhoht; damit ein Punkt bei der
Ranson-Score Berechnung),

m Sdure-Basen-Status (Basendefizit und
arterieller pO,im Normbereich, arterieller
pCO, erniedrigt).

Die Berechnung des Ranson-Scores ergibt fiir
den Patienten einen Punktwert von 4; somit
ist von einer schweren Pankreatitis auszuge-
hen; die Mortalitdt kann auf 15% abgeschatzt
werden.

Es wurde bereits eine Sonografie durchge-
fiihrt, bei der im Bereich des Pankreaskopfes
die typischen Zeichen einer akuten Pankreati-
tis (6dematdse Schwellung, umgebende freie
Fliissigkeit) zu sehen waren. Hinweise auf
eine bilidre Pankreatitis finden sich weder im
Labor noch in der Sonografie, sodass keine In-
dikation fiir eine ERC gegeben ist. Eine CT-Un-
tersuchung ist gegenwadrtig bei ausreichender
sonografischer Beurteilbarkeit nicht erforder-
lich.

Infobox 9.3

ERCP, MRCP, EUS

Sonografie und CT stellen das Pankreas und
die Leber sowie die Gallenblase gut dar. Die
Weite des Ductus hepatocholedochus (DHC)
kann mit der Sonografie in der Regel gut er-
fasst werden. Der Ductus pancreaticus (D.
wirsungianus) kommt in der Sonografie nur
zur Darstellung, wenn er erweitert ist. Fir die
genaue Bildgebung der beiden Gangsysteme
werden andere Verfahren (ERCP, MRCP, EUS)
bendétigt.

ERCP (Endoskopische retrograde Cholan-
gio-Pankreatikografie)

Durchfiihrung

Uber ein spezielles Endoskop wird Kontrast-
mittel in das Gallengangsystem und bei ent-
sprechender Fragestellung auch in das Pankre-
asgangsystem gespritzt; anschlieBend wird
auf dem Untersuchungstisch durchleuchtet
bzw. es werden Rontgenaufnahmen angefer-
tigt.

Indikation

Bei einer durch einen eingeklemmten Gallen-
stein ausgel6sten Cholangitis ist die ERCP als
Notfalleingriff das therapeutische Verfahren
der Wahl; eine Antibiose allein ist nicht ausrei-
chend. Bei einer biliar bedingten Pankreati-
tis wird die ERCP empfohlen, obwohl sich nur
beietwa 50 % der Patienten ein eingeklemmter

Gallenstein nachweisen lasst. Selbst bei feh-
lendem Steinnachweis wird meist eine endo-
skopische Papillotomie durchgefiihrt, um bei
erneutem Steinabgang einen erneuten Pank-
reasgangaufstau zu vermeiden. Nach einer bi-
lidren Pankreatitis ist die Cholezystektomie
indiziert, auch wenn keine Cholezystitis be-
standen hat, es sei denn, es bestehen schwer-
wiegende Kontraindikationen gegen diese
Operation (sehr schlechte kardiopulmonale
Situation, fortgeschrittenes Tumorleiden, sehr
hohes Alter).

Bei der nicht-bilidren Pankreatitis hat die ERCP als
therapeutisches Verfahren keinen gesicherten
Wert!

Vorteil der ERCP

Der wesentliche Vorteil der ERCP im Zusam-
menhang mit der akuten Pankreatitis ist die
Maglichkeit zur Intervention, d.h. zur endo-
skopischen Papillo(sphinktero)tomie (transdu-
odenale Spaltung der Papilla Vateri (einschl.
Sphinkter)) mit nachfolgender Steinextraktion
(s. auch Steckbrief). Wegen der seitlichen
Miindung der Papille in das Duodenum hat
das ERCP-Gerdt hierfiir eine zur Seite blicken-
de Optik und einen seitlich austretenden Ar-
beitskanal, an dessen Spitze mit einem Hebel
(Albaran-Hebel) der Winkel verandert werden
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kann, in dem Instrumente (z.B. Darstellungs-
katheter, Messer, Kérbchen fiir die Steinextrak-
tion) aus dem Gerat herausgefiihrt werden.

Risiken der ERCP
Im Gegensatz zur Osophagogastroduodenos-
kopie (OGD), die ein sehr geringes Untersu-
chungsrisiko aufweist, hat die ERCP nennens-
werte Risiken, die bei der Indikationsstellung
beriicksichtigt werden miissen und (ber die
der Patient aufgekldrt werden muss.

m Post-ERCP-Pankreatitis oder Verschlim-
merung einer bestehenden Pankreatitis
infolge Manipulation an der Papille mit
dem Gerat bzw. mit Instrumenten und
nach Darstellung des Pankreasganges.

m Cholangitis nach Darstellung des an sich
sterilen Gallengangsystems mit Kontrast-
mittel (Untersuchungsumgebung sauber,
aber nicht steril).

m Cholangiosepsis insbesondere bei einem
eingeklemmten Konkrement oder einer
Gangstenose mit resultierendem Sekret-
stau (z.B. bei nicht-erfolgreicher Steinex-
traktion oder nicht-erfolgreicher Stenose-
behandlung).

m Blutung, Perforation bei Papillotomie
(Eroffnung der Papille mit einem Papillo-
tom), die bei therapeutischen Eingriffen
unumgdnglich ist, nicht aber fir die rein
diagnostische Darstellung der Gangsyste-
me.

m Pulmonale Belastung durch Untersu-
chung in Bauchlage.

In der Summe liegt das Risiko einer ERCP hin-
sichtlich des Auftretens nennenswerter Kom-
plikationen (z.B. Notwendigkeit einer Blut-
transfusion, Verldngerung des Krankenhaus-
aufenthaltes, Notwendigkeit einer Intensivbe-
handlung) bei 1-2%.

Kontraindikationen

Unkooperativer Patient, akute hamorrha-
gische Pankreatitis, schwere Herzrhythmus-
stérungen, Herzinsuffizienz oder kurz zuriick-
liegender Myokardinfarkt, Gerinnungsstérun-
gen.

MRCP (Magnetresonanz Cholangio-
Pankreatikografie)

Durchfiihrung

Eine dhnliche Darstellung wie bei Durchfiih-
rung einer ERCP gelingt mit der MRCP, bei der
im Magnetresonanztomografen (MRT) Bilder

angefertigt werden, die selektiv die Fllssigkeit
in den Gallenwegen darstellen. Eine spezielle
computergestiitzte Rekonstruktion liefert Auf-
nahmen, die in ihrer Aussagekraft der ERCP
dhnlich sind.

Vorteile der MRCP

m Nicht-invasive Methode zur Darstellung
des Gallengangsystems und der Hauptaus-
fiihrungsgdnge des Pankreas.

m Es besteht so gut wie keine Mortalitat.

Nachteil der MRCP
m Es besteht nicht die Moglichkeit einer
therapeutischen Intervention.

EUS (Endoskopischer Ultraschall)

Indikation
Der distale Gallengang, der fiir die Frage nach
einem eingeklemmten Gallenstein von Inter-
esse ist und der mit der konventionellen Sono-
grafie meist nicht ausreichend eingesehen
werden kann, sowie der Hauptgang des Pank-
reas konnen auch mit dem EUS gut dargestellt
werden.

m Klassischerweise beim Tumor-Staging (z.B.
Wandinfiltration von Tumoren),

m Darstellung des DHC und des D. wirsungia-
nus und Nachweis von Konkrementen
oder Tumoren,

m bei modernen Endosonografiegeraten
Durchfiihrung endosonografisch gesteuer-
ter Punktionen z.B. bei Pankreaspseudo-
zysten.

Abb. 9.1 Bilidre Pankreatitis mit groRem pa-
pillennahem Gallengangstein.

Schwarze Pfeile Gallengangsdilatation, weiBer
Pfeil Gallengangstein ohne Verkalkungen.
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Infobox 9.3

Durchfiihrung

Diese Untersuchung erfolgt mit einem spezi-
ellen Endoskop, an dessen Spitze ein Ultra-
schallkopf angebracht ist, der nur eine geringe
Eindringtiefe hat, aber auf diese Entfernung
sehr hoch auflésende Bilder liefert. Dabei wird
mittels eines Wasser-gefiillten Ballons an der
Endoskopspitze ein direkter Kontakt zur
Schleimhaut im untersuchten Abschnitt des

Gastrointestinaltraktes hergestellt und dann
ein Bild gewonnen, das nicht durch Luftiiberla-
gerung und deren Artefakte gestort wird. Auf
diese Weise kénnen Prozesse im Pankreas ab
einer GroRe von wenigen Millimetern darge-
stellt werden!

In dieser Hinsicht dhnelt das Verfahren dem
endovaginalen Ultraschall in der Gynékologie.

9.6 AbschlieBende Bewertung und

Falldiskussion

Jetzt haben Sie alles, was Sie brau-
chen! Stellen Sie die Diagnose und
begriinden Sie lhre Entscheidung!
Die Verdachtsdiagnose hat sich bestdtigt - die
typische klinische Symptomatik und sowie
die deutliche Erh6hung der Pankreasenzyme
im Labor bestdtigten in eindeutiger Weise
eine Pankreatitis. Anhand des fiir den Pa-
tienten errechneten Ranson-Score Wertes

von 4 bei Aufnahme (Leukozyten > 16.000/ul,
LDH > 350 U/I, Glukose > 200 mg/dl, Serum-
Kalzium < 2 mmol/l) und des erhéhten CRP-
Wertes ist mit einer schweren Pankreatitis
bzw. einer nekrotisierenden Verlaufsform zu
rechnen. Hinweise auf eine bilidre Genese
finden sich weder im Labor noch in der Sono-
grafie.

9.7 Therapeutisches Vorgehen

Welche grundsitzlichen Therapiean-
satze und Behandlungsmaoglichkeiten
gibt es?

Konservative Therapie

Wegen des hdufig raschen Verlaufs und der

notwendigen intensiven Therapie sollte ein

Uberwachungsbogen angelegt und/oder der

Patient auf einer Intensivstation behandelt

werden. Unmittelbar nach Stellung der Ver-

dachtsdiagnose Einleitung einer kontrollier-
ten massiven Volumensubstitution unter ZVD

Kontrolle (Zielwert 6-10 cm Wassersdule).

m Messung von RR, Puls, Temperatur und O,-
Sdttigung.

m Fliissigkeitsbilanzierung: i.v. Einfuhr, ggf.
orale Einfuhr, Urinmenge (ggf. Anlage
eines Harnblasen-Dauerkatheters (DK) zur
exakten Bestimmung des Ausscheidungs-
volumens), falls Magensonde und andere
Drainagen angelegt wurden, deren Forder-
menge mit einberechnen.

m Laborkontrollen (mit genauer Zeitangabe,
da hdufig mehrmals taglich Blut abge-
nommen wird! und der Parameterverlauf
von Bedeutung ist): Blutbild, Himatokrit,
Blutgasanalyse, Gerinnungsstatus, Lipase,
CRP, Kalzium, Glukose, Kreatinin.

m Protokollierung der engmaschig im Ver-
lauf erstellten Untersuchungsbefunde:
Vigilanz, Abdominalbefund (Schmerzen,
Palpation, Auskultation (Peristaltik?),
Lungenbefund).

m Ggf. Elektrolyt- und Glukosesubstitution
(s. Labor).

m Analgetika nach Bedarf (Tramadol i.v. bei
leichten Schmerzen, bei starken Schmer-
zen Pethidin iv.).

m Nahrungskarenz bis Schmerzfreiheit, dann
Kostaufbau mit leichter, fettarmer Kost;
bei Schmerzpersistenz > 48 h Sondener-
ndhrung, als ultima ratio total parenterale
Erndhrung.
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m Thromboembolieprophylaxe.

m Protonenpumpenhemmer zur Prophylaxe
eines Stressulkus.

m Antibiotische Therapie bei nekrotisie-
render oder bilidrer Pankreatitis, bei Abs-
zess, bei infizierten Pseudozysten (erst
kalkulierte Therapie, dann nach Antibio-
gramm).

m Therapie von Komplikationen: Bei Organ-
versagen symptomatische Behandlung
(akutes Nierenversagen — Hdamodialyse;
Lungenversagen — kontrollierte Beat-
mung).

Im Anschluss an eine Pankreatitis wird unab-

hdngig von der Genese eine absolute Alkohol-

karenz fiir einige Monate empfohlen. Bei Pati-
enten mit einem chronischen Alkholproblem
sollte ein Klinikaufenthalt, z.B. wegen einer
akuten Pankreatitis, genutzt werden, um die

Moglichkeit einer Entzugstherapie zu iiber-

priifen und ggf. in die Wege zu leiten (Motiva-

tions-Chance nutzen!).

Minimal-invasive Therapie

m Choledochussteine: Endoskopische Papil-
lotomie und Steinextraktion.

m Interventionelle Drainage symptoma-
tischer Pankreaspseudozysten mit einem
Durchmesser > 5 cm.

m Punktionsdrainage und Spiilung bei Pank-
reasabszess.

Chirurgische Therapie

m Chirurgische Intervention bei infizierten
Pankreasnekrosen und Versagen der mini-
mal-invasiven Therapie.

Welche Therapie kommt bei lhrem
Patienten in Frage? Begriinden Sie lhre
Entscheidung!

Der Patient sollte aufgrund der prognostizier-
ten schweren Verlaufsform (4 Ranson-Krite-
rien bei Aufnahme erfiillt) der akuten Pankre-
atitis und der notwendigen engmaschigen
Uberwachung rasch auf die Intensivstation
verlegt werden. Wegen des hohen Fliissig-
keitsbedarfes bei 6dematds-exsudativer Pank-
reatitis und unklarer Kreislaufsituation sollte
ein ZVK gelegt werden. In den ersten Stunden
muss massiv Volumen substituiert werden
(hier initial 4 1/6 h), um zu verhindern, dass
der Patient in eine relative Hypovoldimie ge-

9.7 Therapeutisches Vorgehen

rdt, die die Mikrozirkulation im Pankreas kri-
tisch einschrankt und die Pankreatitis damit
noch weiter verschlechtert. Bei einem herz-
gesunden 42-jdhrigen Patienten gibt es keine
Kontraindikation gegen dieses Vorgehen.
Die weitere Volumentherapie erfolgt nach
ZVD, der im Zielbereich zwischen 6 und 10cm
Wassersdule gehalten wird. Eine drohende
Komplikation, ndmlich das pulmonale Versa-
gen, kann zundchst konservativ mittels Sauer-
stoffgabe behandelt werden.
Fliissigkeitsbilanzierung (Kontrolle der Ein-
und Ausfuhr/24 h), regelmdRBige Laborkont-
rollen (Kalzium, Nierenretentionswerte, CRP)
sowie eine engmaschige klinische Untersu-
chung des Patienten sollten durchgefiihrt
werden.

Des Weiteren erhdlt der Patient wegen sehr
starker Schmerzen Pethidin i.v. (Handelsname
Dolantin). Aufgrund des schweren Krank-
heitsverlaufs sollte zusdtzlich ein CT-Thorax,
-Abdomen und -Becken durchgefiihrt werden,
um friihzeitig eine nekrotisierende Verlaufs-
form diagnostizieren zu kénnen und die pul-
monale Situation mit zu beurteilen (z.B. nach
24 bis 48 Stunden). Es wird die Diagnose einer
o0dematds-exsudativen Kopfpankreatitis mit
kleineren Nekrosen und einem Pleuraerguss
rechts gestellt. Bei Nachweis von Nekrosen
sollte umgehend eine prophylaktische Anti-
biotikatherapie begonnen werden z.B. mit
Imipenem (4 x 500 mg/die) tiber 10 Tage. Bei
Erreichen einer stabilen Klinik und Schmerz-
freiheit kann ein Kostaufbau begonnen wer-
den. Zur Beurteilung der Exsudate, des Pleura-
ergusses und der Nekrosen wird im Intervall
ein Kontroll-CT durchgefiihrt.

Wie geht es bei dem Patienten weiter?
Der Patient erholt sich unter engmaschiger
intensivmedizinischer Betreuung zligig, so-
dass er am dritten Tag bereits wieder selb-
standig Fliissigkeit (Tee) zu sich nehmen kann.
Bei weiterhin stabiler Klinik erfolgte ein Kost-
aufbau. Auch im Kontroll-CT zeigte sich eine
deutliche Besserung des Befundes (deutlich
rickldufiges Pankreasédem, keine neuer-
lichen Exsudate, keine neuen Nekrosen). Der
Patient konnte am 8. Tag beschwerdefrei ent-
lassen werden. Zur Prophylaxe wird dauer-
haft eine absolute Alkoholkarenz empfohlen.
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Chronische Pankreatitis

Bei der chronischen Pankreatitis steht die zu-
nehmende Zerstérung des Pankreasgangsys-
tems, der Azinuszellmasse sowie der Inselzell-
masse im Vordergrund, woraus zundchst eine
exokrine und spédter auch eine endokrine Pank-
reasinsuffizienz resultieren.

Atiologie:

m Alkoholische Genese (ca. 80%)

m Ganganomalien (z.B. Pankreas divisum —
haufigste angeborene Pankreasanomalie,
die auf einer nicht stattgefundenen Ver-
schmelzung der ventralen und dorsalen
Pankreasanlage beruht und einen aus die-
sen anatomischen Griinden schlechten
Abfluss der Pankreassekrete nach sich
zieht). Wahrscheinlich ist ein weiterer Fak-
tor auRRer dieser Ganganomalie notwendig,
um eine chronische Pankreatitis auszulésen

m Zu beachten: rezidivierende bilidre Pankre-
atitden fiihren meist nicht zur chronischen
Pankreatitis.

Klinik

m Rezidivierender Oberbauchschmerz
(>90% der Fille) als Leitsymptom; evtl.
girtelférmige Ausstrahlung in den Riicken;
im Spétstadium oft keine Schmerzen.

m dyspeptische Beschwerden/Verdauungs-
beschwerden (abhdngig von der Nah-
rungsaufnahme)

m Malabsorption (bei exokriner Insuffizienz):
- Gewichtsverlust
- Fettstlhle
- Mangelerscheinungen (z.B. fettl6sliche

Vitamine A, D, E, K)

m Diabetes mellitus (bei endokriner Insuffi-

zienz).

Diagnose

Bei der chronischen Pankreatitis kommt es zu
narbigen Veranderungen am Pankreasgang-
system. In den verschiedenen bildgebenden
Verfahren (s. Infobox 9.3) finden sich Verplum-
pungen der Seitenaste, Kaliberschwankungen
des Hauptganges, Verkalkungen und Pseudo-
zysten (s.u.; diese stehen entweder mit dem
Gangsystem in Verbindung und sind damit in
der ERCP nachweisbar oder sind vom Gangsys-
tem abgekoppelt und damit in der ERCP nicht
nachweisbar). Die Azinuszellmasse nimmt ab
und es kommt zur exokrinen Pankreasinsuffizi-

enz. Sie dufRert sich in der Malabsorption von
Fett mit Steatorrhoe (Fettdurchfall; vermehrte
Fettausscheidung mit dem Stuhl) und Ge-
wichtsabnahme. Die Proteinverdauung ist
nicht betroffen. Weiterhin kommt es zur Ab-
nahme der Inselzellmasse mit der Folge des so
genannten pankreopriven (durch Ausfall des
Pankreas bedingten) Diabetes mellitus.

Therapie

m Absolute Alkoholabstinenz. Neuere Da-
ten zeigen auch einen starken negativen
Effekt eines fortbestehenden Nikotinabu-
sus, daher auch Nikotinkarenz

m Therapie des akuten Schubes (s. 9.7 und
Steckbrief).

m Didt: fettarme Mahlzeiten, evtl. Einsatz
von mittelkettigen Fettsduren (MCT; Ket-
tenldnge 8-10 GAtomen). MCT Fette sind
im Gegensatz zu langkettigen Fetten bis
zu einem gewissen Grad wasserloslich,
kénnen schneller durch noch vorhandene
Lipasen gespalten werden bzw. kénnen
auch ungespalten aufgenommen werden

m Exokrine Pankreasinsuffizienz: Pankreas-
enzymsubstitution in Form verkapselter
magensaftresistenter Mikropellets.

m Endokrine Pankreasinsuffizienz (pankreo-
priver Diabetes mellitus): Insulintherapie,
meist nur geringe Dosis notwendig, da
keine periphere Insulinresistenz vorliegt.

m Schmerztherapie: evtl. Schmerzminde-
rung durch Pankreasenzymsubstitution
abwarten, alternativ Opiattherapie.

m Pankreaspseudozysten: symptomlose
Zysten <6 cm Durchmesser — sonogra-
fische Kontrolle, symptomatische Zysten
— perkutane oder endoskopische Draina-
ge, Zystojejunostomie.

m Pankreasresektion bzw. Drainageopera-
tion: symptomatische Pankreas- oder Gal-
lengangsstenosen, therapieresistente
Schmerzen (v.a. chronisch alkoholkranke
Patienten betroffen), Karzinomverdacht.

Insgesamt ist die Behandlung der chronischen
Pankreatitis stark individualisiert und weniger
standardisiert als die Behandlung der akuten
Pankreatitis.

Die chronische Pankreatitis erhoht das Risiko
eines Pankreaskarzinoms, wobei zurzeit keine
gesicherten Uberwachungsstrategien fiir eine
Friherkennung existieren.
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Steckbrief

Akute Pankreatitis
Englische Bezeichnung: acute pancreatitis

Definition
Primdr nicht bakteriell bedingte Entziindung
des Pankreas.

Atiologie

m Gallensteine (mit papillennaher Obstruk-
tion des gemeinsamen Ausfiihrungsganges
von DHC und D. w.)

m Alkohol

m sonstige = idiopathische Pankreatitis

Seltener:

m Hyperlipidimie/Hypertriglyzeriddmie

m Hyperparathyreoidismus/Hyperkalzdmie
®m anatomische Varianten (z.B. Pankreas
divisum)

Medikamente (diverse)

Viren (Mumps)

Post-ERCP-Pankreatitis

postoperativ

stumpfes Abdominaltrauma
Schwangerschaft bzw. EUG

manche Formen der Zystischen Fibrose
(CF; bei der klassischen CF allerdings pri-
madre exokrine Pankreasinsuffizienz)

m heriditdr bzw. genetisch determiniert.

Pathogenese

Enzymvermittelte Selbstandauung der Bauch-
speicheldriise, in deren Folge eine Kaskade von
Mediatoren aktiviert wird, die zu einer primdr
abakteriellen entziindlichen Reaktion fiihrt,
die sowohl lokale als auch systemische Wir-
kungen mit hoher Letalitdt entfalten kann.
Atiologie und Pathogenese der akuten Pank-
reatitis sind nicht eindeutig gekldrt und wer-
den kontrovers diskutiert. Abb. 9.2 fasst ver-
schiedene Aspekte der Pathogenese zusam-
men.

Durch unbekannte Mechanismen (z.B. bei der
alkoholischen Pankreatitis) oder durch einen
Sekretstau im Pankreasgangsystem (z.B. durch
einen prdpapillar eingeklemmten Gallenstein)
kommt es bereits in den Azinuszellen zur Ak-
tivierung des Trypsinogens, welches norma-
lerweise erst im Duodenum durch dort lokali-
sierte Enterokinase gespalten und aktiviert
wird.

In den Azinuszellen schiitzt normalerweise
ein bestimmtes Protein, der pankreatische

Trypsin-Inhibitor (kodiert vom serin protease
inhibitor Kazal type I = SPINK1-Gen), vor ei-
ner Autoaktivierung des Trypsinogen-Prote-
ins. Mutationen im SPINK1-Gen, die zu einem
Funktionsverlust des pankreatischen Tryp-
sin-Inhibitors fiihren, begiinstigen daher das
Auftreten von Pankreatitiden. Auch im Trypsi-
nogen-Gen (PRSS1-Gen) gibt es Mutationen,
die eine Autoaktivierung begiinstigen (,,Su-
pertrypsinogen”). Diese Mutationen werden
autosomal-dominant vererbt und fiithren zur
heriditiren Pankreatitis, die sich in der Re-
gel vor dem 18. Lebensjahr erstmals manifes-
tiert. Insgesamt sind diese Mutationen im
PRSS1-Gen und im SPINK1-Gen jedoch nur
selten Ursache akuter Pankreatitiden.

In Folge der Aktivierung des Trypsinogens
in den Azinuszellen kommt es zur lokalen In-
filtration von Entziindungszellen, die Ent-
ziindungsmediatoren/Zytokine ausschiitten.
Dieser Mechanismus verlduft hdufig tber-
schieend und fiihrt nicht nur zur lokalen Er-
hohung der GefdBpermeabilitit, sondern
hdufig auch zu systemischen Reaktionen. Je

Gallenwegs- Mutationen im = Alkohol

erkrankungen Trypsinogen-Gen *Medikamente
‘mit Sekretstay (Hereditare Pankreatitis) = seltenere Ursachen
(Choledochussteine, oder im Trypsinog (Vi
Stenosen) hit etc.)

Versagen der Schutzmechanismen:
Trypsinogenaktivierung in den Azinuszellen des Pankreas

Lokale Entziindung mit Freisetzung
von Entziindungsmediatoren

GefaRpermeabilitst T

Fieber, RR|, HF? bis hin zu Hamokonzentration, Gdeme
ARDS, SIRS, ANV (Plasma tritt ins Gewebe iiber)

gestbrte Makrozirkulation
(Schock)

Mikrozirkulation im
Pankreas wird gestért

Darmbakterien gelangen
ins Blut < Bakteridmie

Abb. 9.2 Pathogenese der akuten Pankreati-
tis.

Ursachen der Pankreatitis in ttrkis, im Pankre-
as ablaufende Ereignisse in hellrosa; systemi-
sche Komplikationen in pink, klinische Erschei-
nungsformen der Pankreatitis in orange.
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nach Ausmaf kommt es lokal zur 6dematdsen
oder 6dematds-exsudativen Pankreatitis. Sys-
temisch kommt es zu Fieber, zum Anstieg der
Herzfrequenz, zum Abfall des Blutdruckes,
zum akutem Nierenversagen, zum akutem
Lungenversagen (acute respiratory distress
syndrome = ARDS) und zu einem Sepsis-dhn-
lichem Bild (SIRS = systemic inflammatory
response syndrome). Im Rahmen der Exsu-
date kommt es zur Plasmasequestration und
damit zur Himokonzentration. Lokal fiihrt
dies zusammen mit der lokalen Entziindung
zur gestorten Mikrozirkulation im Pankreas,
die bis zur Pankreasnekrose reichen kann.
Systemisch verstdarkt der intravasale Volu-
menmangel die ungiinstige Kreislaufsituation
und fiihrt schlielich zum Schock, also zur ge-
storten Makrozirkulation, die die schlechte
Mikrozirkulation weiter verscharft.

Durch die aus dem Pankreas lokal austre-
tenden Enzyme kann es im Retroperitoneum
zu Fettgewebsnekrosen kommen.

Diese Mechanismen entwickeln sich tiblicher-
weise im Laufe weniger Stunden bzw. in
einem Zeitraum von bis zu drei Tagen. Das
volle Ausmalfd der Fliissigkeitssequestration
(Pankreasschwellung = Odem plus Exsudate)
wird in den bildgebenden Verfahren meist
erst im Verlauf der Therapie und nicht schon
bei Aufnahme ins Krankenhaus (vor oder kurz
nach Beginn der Therapie) deutlich. Abbil-
dung 9.3 veranschaulicht noch einmal das
Ausmalf der Fliissigkeitssequestration anhand
eines CT-Bildes. Beachten Sie hierbei, dass aus

Abb. 9.3 Odematos-exsudative Pankreatitis
(CT Abdomen nach oraler und i.v. Kontrast-
mittelgabe).

Dicke Pfeile Odem des Pankreasschwanzes
und Pankreaskorpus, diinne Pfeile entzlindli-
ches Pankreasexsudat in der Bursa omentalis

therapeutischer Sicht die jeweils erforderliche
Menge an Fliissigkeit zeitgerecht zugefiihrt
werden muss, um eine gefdhrliche Kreislauf-
insuffizienz zu vermeiden bzw. eine bereits
bestehende Kreislaufinsuffizienz moglichst
rasch und addquat zu bekdmpfen.

Im Laufe von Tagen begiinstigen die schlechte
Makrozirkulation und eine hdufig verordnete
NahrungskarenzdieTranslokationvonDarm-
bakterien und damit eine systemische Bak-
teridmie. Diese Bakterien besiedeln bevor-
zugt die Pankreasnekrosen und fiihren zur
Superinfektion, eine Verlaufsform der Pankre-
atitis, die mit der schlechtesten Prognose ein-
hergeht.

Risikofaktoren
Siehe Atiologie

Klinik

m typischerweise giirtelférmiger Ober-
bauchschmerz (90%)
Ubelkeit/Erbrechen (80%)
paralytischer (Sub)-Ileus (70%)
akutes Abdomen mit ,,Gummibauch*
(60%)

m Fieber (60%)

Diagnostik

Die Diagnose wird alleinig durch die typische
Klinik und durch Erh6hung von Lipase und
Amylase gesichert. Die Differenzierung von
bilidrer und nicht-bilidrer Genese -erfolgt
durch Labor und Ultraschall (oder CT) sowie
ggf. zusdtzlich Endosonografie und ERCP.

Die Untersuchung auf eine Mutation im
PRSS1-Gen sollte bei sehr niedrigem Erstma-
nifestationsalter oder bei einer familidren
Hdufung von Pankreatitiden erfolgen, insbe-
sondere weil die hereditdre Pankreatitis ein

Abb. 9.4 Nekrotisierende Pankreatitis (CT
Abdomen nach i.v. Kontrastmittelgabe).
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erhebliches Karzinomrisiko in sich birgt und
diese Patienten an einem Zentrum betreut
werden sollten. Auch eine genetische Unter-
suchung von Familienangehorigen ist zu er-
wadgen, darf aber nur mit deren Einverstiand-
nis und nach Aufkldrung {iber die Folgen eines
moglicherweise positiven Testergebnisses er-
folgen.

Differenzialdiagnose

m V. a. jede andere Ursache des akuten Ab-
domens
- perforiertes Ulkus ventriculi/duodeni
- Nierenkolik
- Gallenkolik
- mechanischer Ileus
- akute Appendizitis
- EUG, stielgedrehte Ovarialzyste
- Mesenterialinfarkt

m akuter Schub einer chronischen Pankrea-
titis

m Hinterwandinfarkt

Aneurysma dissecans

m Pseudoperitonitis (z.B. Addison-Krise,
Praecoma diabeticum).

Steckbrief

Steckbrief

Therapie

Bei akuten schweren Erkrankungen miissen
Diagnostik und Therapie parallel verlaufen.
Nicht immer liegen alle Informationen vor,
um eine Entscheidung vollstindig abzusi-
chern. Sowohl bei diagnostischen als auch bei
therapeutischen Mafnahmen miissen Vor-
und Nachteile und bei diagnostischen Verfah-
ren auch die daraus letztlich zu ziehenden
Konsequenzen gegeneinander abgewogen
werden. Gerade bei der akuten Pankreatitis
spielt auch der Verlauf der Krankheit unter
Therapie wdhrend der ersten 48 Stunden eine
groRe Rolle. Es wird daher hdufig von Ma-
nagement statt von Diagnostik und Therapie
gesprochen. Siehe auch Abschnitt 9.7 thera-
peutisches Vorgehen bei akuter Pankreatitis.

Der Volumenbedarf kann mehrere Liter in den
ersten Stunden betragen! Als einfache Thera-
piekontrolle fiir die Volumensubstitution
geniigt hdufig die Kontrolle der Vitalparame-
ter und die Kontrolle der Urinausscheidung
(Fliissigkeitsbilanzierung). Wenn der Patient
anfdngt, Urin auszuscheiden, ist die Volumen-
substitution ausreichend. Recht hdaufig be-
steht in der Frithphase der Erkrankung eine
Hypertonie, die das AusmaR des Volumen-

Pathophysiologie| Therapie Therapiekontrolle | Therapieerweiterung
Komplikation

Exsudate Volumengabe RR, Puls, Ausschei- DK notwendig?
dung ZVD|ZVK notwendig?
Hypotonie Volumengabe  RR, Puls, Fieber ZVD/[ZVK notwendig?
Nierenversagen Volumengabe  Ausscheidung, Mehr Volumen? Dialyse?
Kreatinin, DK
Schmerzen Analgetika Schmerzfrei? PDK?
Erbrechen/lleus Magensonde Darmgerdusche?
Hyperglykdamie Insulin BZTP Glukose-Zufuhr zu hoch?
Cholangitis Antibiose Labor, Fieber ERCP?
Pulmonales Ver- 0,-Gabe 0,-Sdttigung, SBS, Intubation?
sagen|ARDS Rontgen-Thorax-
Ubersichtsauf-
nahme
Verschlechterung Entzug? Therapie- Schutzintubation?
des mentalen Status fehler?

DK = Harnblasen-Dauerkatheter, ZVD = zentraler Venendruck, ZVK = zentraler Venenkatheter, BZTP = Blutzucker-
tagesprofil, ERCP = endoskopische retrograde Cholangio-Pankreatikografie, PDK = Periduralkatheter, SBS = Séure-

Basen-Status/arterielle Blutgasanalyse.

203


http://thieme-bib.juni.com/ojcb.php?seiten=6&isbn=9783131471017&id=65105&doc=9783131471017

204

Fall 9

Steckbrief

mangels verdeckt. Dieser Hypertonus ist
wahrscheinlich durch die Schmerzen, die
meist eine Opiattherapie notwendig machen,
bedingt. Der Hypertonus geht mit einer Vaso-
konstriktion einher, die die Mikroperfusion
des Pankreas zusdtzlich beeintrachtigt (s.
auch Abschnitt 9.7). Komplikationen, die im
Rahmen einer akuten Pankreatitis auftreten
konnen, sowie deren Therapie kdnnen Sie
obiger Tabelle entnehmen:

Neben den Laborparametern (s. Abschnitt
1.3) ist eine bildgebende Diagnostik mit Ul-
traschall und/oder CT meistens notwendig.
In den ersten Stunden der Krankheit stellt
sich die Frage der bilidren Genese der Pankre-
atitis, weil sich hieraus eventuell eine ERCP-
Indikation ableitet. Fiir diese Fragestellung
ist die Sonografie grundsatzlich besser geeig-
net als eine CT-Untersuchung (s. auch Infobox
9.3), wobei schwierige Untersuchungsbedin-
gungen (z.B. Adipositas, Luftiiberlagerung)
diesen Vorteil manchmal zunichte machen.
Die Sonografie kann jedoch nicht die Frage
nach Nekrosen und deren Ausmafd kldren.
Hierfiir ist eine CT mit intravendsem Kon-
trastmittel notwendig. Die Frage nach Nekro-
sen stellt sich jedoch in der Regel erst nach
24-48 Stunden, weil sich Nekrosen erst im
Verlauf entwickeln und dementsprechend
wenige Stunden nach Schmerzbeginn meist
noch nicht nachzuweisen sind.

Die Behandlung in den ersten Tagen wird vom
klinischen Verlauf, dem Nachweis von Organ-
komplikationen im Rahmen der systemischen
Komplikationen und dem Nachweis oder Aus-
schluss von Nekrosen bestimmt. Die meisten
Patienten erholen sich rasch, haben keine
Schmerzen mehr und ein Kostaufbau kann
zligig eingeleitet werden. Bei einem schweren
Verlauf sollte rasch (innerhalb von ein bis drei
Tagen) die Frage der enteralen Ernihrung
und einer prophylaktischen Antibiotikathe-
rapie gekldrt werden (s. auch Infobox 9.5).
Kommt es im Verlauf zu einer Verschlechte-
rung (Fieber, Zunahme der Entziindungspara-
meter, Verschlechterung im Sinne eines Mu-
litorganversagens) sollte ein CT mit der Frage
nach dem Verlauf der Pankreatitis, nach der
Entwicklung von Nekrosen und eventuell in-

fizierten Nekrosen durchgefiihrt werden. Bei
Verdacht auf infizierte Nekrosen erfolgt die
Feinnadelpunktion mit mikrobiologischer
Untersuchung einschlieBlich Gram-Prdparat.
Bei Keimnachweis werden infizierte Nekro-
sen drainiert (in der Regel mit einer perkuta-
nen Drainage) oder operativ saniert. Bei per-
sistierenden Schmerzen kann statt einer sys-
temischen Analgetikatherapie ein Peridural-
katheter angelegt werden; dieses Verfahren
beeintrdchtigt nicht so stark die Vigilanz und
verschlechtert einen eventuell vorliegenden
paralytischen Ileus nicht so stark wie eine
systemische Opiattherapie.

Prognose
Die verschiedenen Formen der Pankreatitis
haben eine sehr unterschiedliche Prognose:

Odematose/Odema- 1% Mortalitit

tos-exsudative Pank-

reatitis

Nekrotisierende Pan- 10-15% Mortalitdt

Kkreatitis

Nekrotisierende Pan- 30-40% Mortalitdt

kreatitis mit infizier-

ter Nekrose

Infizierte Pankreas- ~ Weniger schlimm als

pseudozyste infizierte Nekrose,
weil bereits eine
Wand aus Entziin-
dungsgewebe besteht,
die eine Ausbreitung
der Infektion ein-
dammt.

In der Frithphase der Erkrankung ldsst sich
die Prognose nur eingeschriankt abschdtzen.
Wegweisende Parameter fiir die Entstehung
einer nekrotisierenden Pankreatitis (s. auch
Ranson-Score) sind z.B. Erh6hungen von Ha-
matokrit und Blutzucker. Weitere prognos-
tisch ungiinstige Parameter sind: eine Leuko-
zytose > 16.000/ul, Alter iiber 55 Jahre, BMI >
30, Serum-Kalzium < 2 mmol/l, LDH > 350 U/I.
2 Tage nach Erstuntersuchung greifen Progno-
se-Scores; bei >3 Ranson-Punkten ist von ei-
ner schweren Pankreatitis auszugehen.



http://thieme-bib.juni.com/ojcb.php?seiten=7&isbn=9783131471017&id=65105&doc=9783131471017

Steckbrief

Infobox 9.5

Antibiose bei akuter Pankreatitis

Klassischerweise wird bei der akuten Pankrea-
titis eine Nahrungskarenz verordnet. Die meis-
ten Patienten fiihlen sich in der friihen Phase
der akuten Pankreatitis auch zu schlecht, um
zu essen. AuBerdem fiihrt der oft auftretende
reflektorische paralytische lleus héufig auch
bei einer nicht so schweren Pankreatitis zu
Ubelkeit und Erbrechen. Als Argument fiir die
Nahrungskarenz wird angefiihrt, dass die Nah-
rungsaufnahme eine Stimulation der Pankre-
assekretion bewirkt und damit eine Verschlim-
merung der Pankreatitis nach sich ziehen
kann. Trotzdem kann bei einer leichten Pank-
reatitis der Kostaufbau ziigig eingeleitet wer-
den, sobald sich Schmerzen und Allgemeinzu-
stand des Patienten gebessert haben. Eine
vollstdndige Normalisierung der Pankreas-
werte (Lipase und Amylase) muss nicht abge-
wartet werden.

Neuere Untersuchungen zeigen, dass auch bei
einer schweren Pankreatitis die enterale Er-
ndhrung einen Vorteil bringt. Es zeigte sich ein
vermindertes Risiko fiir infizierte Nekrosen. Es
wird angenommen, dass die enterale Er-
ndhrung dazu fiihrt, dass die Barrierefunk-
tion der Schleimhaut des Gastrointestinal-
traktes durch Nahrungszufuhr erhalten
bleibt (Ausbleiben einer im Falle einer Nah-
rungskarenz induzierten Inaktivitdtsatrophie
der Darmschleimhaut) und es daher weniger
hdufig zur bakteriellen Translokation kommt,
die als entscheidender Faktor fiir die Infektion
der Nekrosen gilt (s. Abschnitt Pathophysiolo-
gie).

Vor dem Hintergrund des Risikos der Entwick-
lung infizierter Nekrosen stellt sich auch die
Frage einer prophylaktischen Antibiotika-

Vor- und Nachteile von Nahrungskarenz und|oder prophylaktischer

therapie. Zundchst ist die Pankreatitis eine
abakterielle Entziindung. Das haufige Fieber
in der Frithphase der Erkrankung ist in der Re-
gel kein Zeichen der bakteriellen Infektion,
sondern Ausdruck der ausgepragten Entziin-
dungskonstellation. Wenn tberhaupt tritt die
bakterielle Infektion von Nekrosen nach dem
fiinften Tag auf (s. Abschnitt Pathophysiolo-
gie). Andererseits verschlechtert die Infektion
von Nekrosen die Prognose ganz entschei-
dend und Patienten mit einer schweren Pank-
reatitis erleiden haufig im Rahmen ihres Multi-
organversagens infektiose Komplikationen
(z.B. Pneumonie, Katheterseptikamien), die
sich negativ auf die Prognose auswirken. Es
wird daher bei der nekrotisierenden Pankreati-
tis (nicht jedoch bei der 6dematésen oder
O6dematos-exsudativen Pankreatitis) eine pro-
phylaktische Antibiotikatherapie mit einem
Imipenem- oder einem Fluorquinolon-Prépa-
rat empfohlen. Als Argument gegen eine pro-
phylaktische Antibiose wird angefiihrt, dass
hierunter vermehrt Pilzinfektionen entstehen
und sich resistente bzw. sogenannte Problem-
keime (Enterokokken, Staphylokokken) selek-
tieren und ausbreiten kénnen und dass unter
laufender Antibiose eine Keimanzucht aus ei-
ner infizierten Nekrose mit dem Ziel einer An-
tibiogramm-gerechten Therapie schwierig
bzw. unmoglich wird.

Ein direkter Vergleich zwischen enteraler Er-
ndhrung, die ja die infektiosen Komplikationen
der akuten Pankreatitis vermindert, und einer
prophylaktischen Antibiotikatherapie, die das
gleiche Ziel verfolgt, im Rahmen einer kli-
nischen Studie steht noch aus.
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Pankreaspseudozysten

Pankreaspseudozysten sind eine spezifische
Komplikation der akuten und der chronischen
Pankreatitis. Sie konnen sich im Pankreas
selbst oder in der Umgebung entwickeln.
Pseudozysten sind im Gegensatz zu echten
Zysten nicht mit einem eigenen Epithel ausge-
kleidet (deshalb die Bezeichnung “Pseudo*-
zyste). Die Pathogenese der Pseudozysten im
Rahmen der akuten Pankreatitis ist im Einzel-
nen nicht verstanden; wahrscheinlich handelt
es sich initial um Ansammlungen von Entziin-
dungssekret und liquidifizierten Nekrosen.
Pseudozysten im Rahmen einer chronischen
Pankreatitis (s.u.) entwickeln sich wahrschein-
lich meist als ,Retentionszysten“ proximal von
Gangstenosen. Dabei kénnen die Pseudozys-
ten mit dem Pankreasgangsystem in Verbin-
dung stehen. Der Inhalt der Pseudozysten ist
sehr reich an Pankreasenzymen (Amylase und
Lipase). Sie konnen sehr gro® werden (10—
20cm im Durchmesser). Pseudozysten kon-
nen sich infizieren oder lokale Komplikationen
durch Kompression anderer, benachbarter
Strukturen hervorrufen: Kompression des Du-
odenums — Magenausgangsstenose, Pfort-
aderkompression — portale Hypertension,

Kompression des Ductus heptocholedochus
- lkterus.

Pseudozysten entwickeln sich als peripankrea-
ne Flissigkeitsansammlungen' und bilden
sich dann haufig wieder zuriick; insbesondere
Pseudozysten <5 cm Durchmesser haben eine
gute Aussicht auf eine spontane Riickbildung.
Alternativ entwickelt sich im Laufe von Wo-
chen bis Monaten eine feste Wandung. Wegen
der spontanen Riickbildungstendenz miissen
Pseudozysten in der akuten Phase einer Pank-
reatitis und in den ersten Wochen danach nur
drainiert werden, wenn sie lokale Komplikati-
onen bewirken oder wenn sie sich infiziert ha-
ben. Die Therapie besteht in der perkutanen
oder endoskopischen Drainage, in der Anlage
einer Zystojejunostomie oder in der Resektion
der Zyste zusammen mit Teilen des Pankreas.

1 Der Begriff peripankreane Flssigkeitsansammlung hat
sich in Deutschland bisher nicht als Terminus technicus
durchgesetzt. Er bezeichnet eine Fliissigkeitsansamm-
lung innerhalb der ersten 4 Wochen nach Beginn einer
akuten Pankreatitis, die moglicherweise in eine Pseudo-
zyste tibergehen wird. In dieser Zeit besteht noch keine
feste Wand aus Entziindungsgewebe.

Ein 59-jdhriger Patient kommt zu Ihnen in die
Notaufnahme und beklagt akut aufgetretene,
initial kolikartige Oberbauchschmerzen, die
im weiteren Verlauf (iber den gesamten Bauch
sowie giirtelformig bis in den Riicken aus-
strahlen. In der Folge mehrfaches galliges Er-
brechen, kein vorhergehender Alkoholkon-
sum. In der Anamnese berichtet der Patient,
dass erin den letzten 12 Monaten schon zwei-
mal fiir wenige Stunden solche kolikartigen
Beschwerden verspiirt habe; diese hatten sich
aber spontan wieder gelost. Einen Arzt habe
er deswegen nicht aufgesucht. Solch lang an-
haltende Schmerzen und vor allem Schmer-
zen am gesamten Bauch und im Riicken seien
ihm vollig neu. Die Ehefrau berichtet, dass ihr

selbst, aber auch ihrer Tochter kurz vor Ein-
weisung eine leichte Gelbfirbung der Augen
aufgefallen sei.

Bei der korperlichen Untersuchung ausge-
pragter Druckschmerz im oberen Mittel-
bauch, typischer Gummibauch, paralytischer
Ileus, leichter Sklerenikterus. Puls regelmaRig
mit 135/min, RR systolisch 95 mmHg. Die La-
bordiagnostik liefert folgende Befunde: Hb
16,7 g/dl, Leukozyten 16.000/ul, Kreatinin
1,7 mg/dl, Gesamteiweill 9,8 g/dl, Albumin
5,6 g/dl, Gesamt-Bilirubin 2,6 mg/dl, Bilirubin
direkt 1,9 mg/dl, GOT 95 U/l, GPT 127 U/l,
AP 289 U/, YGT 117 U/l, Lipase 5.137 U/I,
CRP 13,6 mg/dl.
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Fragen

1. Wie lautet Ihre Verdachtsdiagnose?
2. Welche Diagnostik schlagen Sie vor, um
die Diagnose zu sichern?

Losungen

1. Aufgrund der Anamnese (kolikartige Be-
schwerden, Schmerzen im Oberbauch mit
glirtelformiger Ausstrahlung, galliges Er-
brechen, kein Alkoholkonsum), der kor-
perlichen Untersuchung (Gummibauch,
paralytischer Ileus, Ikterus, Schockzei-
chen) und der Ergebnisse der Labordia-
gnostik kann die Verdachtsdiagnose einer
bilidren Pankreatitis gestellt werden. Die
Verdachtsdiagnose bestdtigt sich in der
Sonografie: es kann ein prdpapilldres Kon-
krement mit Schattengebung nachgewie-
sen werden; zusdtzlich findet sich eine
Aufweitung von DHC und D. wirsungia-
nus. Es liegt eine bilidre Pankreatitis mit
einer Cholangitis vor.

2. Dies ist ein Notfall mit dringlicher Hand-
lungsindikation. Nach Kreislaufstabilisie-
rung (massive Volumengabe, 2 Liter Elek-
trolytlésung) in den ersten 30 Minuten,
die zu einer Besserung des initial deutlich
erniedrigten systolischen Blutdrucks
fiihrt, muss notfallméRig eine ERC durch-
gefiihrt werden, die den in der Papille

Ihr Alltag

3. Handelt es sich aus Ihrer Sicht um einen

Notfall mit dringlicher Handlungsindika-
tion?

. Was tun Sie jetzt bei gesicherter Diagnose?

eingeklemmten Gallengangsstein zur Dar-
stellung bringt, der mittels eines so ge-
nannten Dormiakérbchens geborgen wird.
Andere Auffdlligkeiten des Gallengangs-
systemes finden sich nicht.

3. Ja, es handelt sich um einen Notfall. Der

Patient muss intensivmedizinisch betreut
werden.

. ZVD-gesteuert Volumentherapie hierunter

normalisieren sich die Nierenfunktionspa-
rameter und die Urinausscheidung. Der
Patient erhdlt eine Antibiose mit einem
Gyrasehemmer (Therapie der Cholangitis).
Der Patient entfiebert und kann am drit-
ten Tag auf eine Normalstation verlegt
werden. Bei Beschwerdefreiheit wird im
Verlauf ein Kostaufbau eingeleitet. Der
Patient wird mobilisiert und kann nach 8
Tagen wieder entlassen werden; dies je-
doch mit der MaRgabe bei sonografisch
festgestellter Cholezystolithiasis sich im
Intervall einer elektiven Cholezystektomie
zu unterziehen.
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Parameter

konventionell SI-Einheiten

B = Vollblut, C = Citratblut, E = EDTA-Blut, K = kapillares Vollblut, P = Plasma, S = Serum, St = Stuhl, U = Urin

* = methodenabhangig

ACTH * S 9-52 ng/I 0,2202 2-11 pmol/l
Albumin S 3,5-5,5 g/dl 10 35-55 g/l
Aldosteron (liegend) * S 50-150 pg/ml 2,774 139-416 pmol/l
o-Amylase * P/S <140 U/l
u <600 U/l

a,-Fetoprotein (AFP) * S <10 ng/ml
alkalische Phosphatase (AP) P/S m: 40-129 U/|

w: 35-104 U/I
Ammoniak P/S m: 19-80 pg/dl 0,59 m: 11-48 umol/l

w: 25-94 ug/dl w: 15-55 pmol/I

Antistreptolysintiter S <200 IU/ml

Antithrombin (AT Ill) S 75-120%

Bilirubin gesamt P/S 0,2-1,1 mg/dl 17,1 3,4-18,8 umol/l
direkt P/S 0,05-0,3 mg/dl 0,9-5,1 pmol/l
indirekt P/S <0,8 mg/dl < 13,7 pmol/l

Blutgase (arteriell)
pH 7,35-7,45
pCO, 35-45 mmHg 0,133 4,67-6,00 kPa
pO, 65-100 mmHg 0,133 8,7-13,3 kPa
BE -3 bis +3 mmol/I
Standard-Bikarbonat 22-26 mmol/l
0,-Séttigung 90-96% 0,01 0,90-0,96

Blutungszeit * <2-8 min

Blutsenkungsgeschwindigkeit (BSG) C m: 3-15 mm (1 h)

(nach Westergren) * w: 6-20 mm (1 h)

Calcium S 2,3-2,6 mmol/I

U 4,0-5 mmol/l

Calcium ionisiert S 4,6-5,4 mg/d| 1,15-1,35 mmol/l

carcinoembryonales Antigen (CEA) * S <3 ug/l

Chlorid P/S 98-112 mmol/l

U 160-178 mmol/24 h

Cholesterin
gesamt P/S 120-250 mg/dl 0,026 3,1-6,5 mmol/I
HDL P/S > 40 mg/dl > 1,0 mmol/l
LDL P/S <160 mg/dl < 4,0 mmol/l

Cholinesterase (CHE) S m: 5320-12920 U/l

w: 4260-11250 U/|

C3-Komplement S 0,55-1,2 ¢/l

C4-Komplement S 0,2-0,5 g/l

Coeruloplasmin S 20-60 mg/dl 0,063 1,26-3,7 pmol/I

Cortisol: s. Kortisol *

GPeptid * S 0,37-1,2 nmol/I 2,97 1,1-3,6 ug/l
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2
.E Parameter
u B = Vollblut, C = Citratblut, E = EDTA-Blut, K = kapillares Vollblut, P = Plasma, S = Serum, St = Stuhl, U = Urin
© mmm * = methodenabhdngig
H Creaktives Protein (CRP) P/S <5 mg/l
| - Creatinkinase (CK) P/S m: <174 U/l
m w: < 140 U/l
> Creatinkinase-Isoenzym MB (CK-MB) P/S < 6% der CK
e .
{ D-Dimer P <0,5 pg/ml
QJ Differenzialblutbild E
- stabkernige neutrophile Granulozyten 0-5%
- segmentkernige neutrophile 50-70% (1800-7 000 /ul)
| - Granulozyten
o - eosinophile Granulozyten 0-5% (< 450 [ul)
- basophile Granulozyten 0-2% (< 200 [ul)
_o - Monozyten 2-6% (< 800 [ul)
m - Lymphozyten 25-45% (1000-4 800 /ul)
— Digoxin - therapeutischer Bereich S 0,8-2,0 ng/ml 1 0,8-2,0 ug/!
Digitoxin — therapeutischer Bereich S 15-25 ng/ml 1 15-25 ug/l
Eisen S m: 80-150 pg/dl 0,179 m: 14-27 ymol/I
w: 60-140 pg/dl w: 11-25 pmol/l
EiweilRe S (Elektrophorese)
Albumin 3,6-5,0 g/dl (45-65%) 10 36-50 g/l
a,-Globulin 0,1-0,4 g/dl (2-5%) 10 1-4 g/l
a,-Globulin 0,5-0,9 g/dl (7-10%) 10 59 g/l
R-Globulin 0,6-1,1 g/dl (9-12%) 10 6-11 g/l
y-Globulin 0,8-1,5 g/dl (12-20%) 10 8-15 ¢/l
Elastase-1 St <200 pg/g Stuhl
Erythrozyten E m: 4,5-5,9 Mio./ul
w: 4,0-5,2 Mio.[ul
Estradiol S,P w: 20-443 pg/ml 3,7 w: 184-1626 pmol|
m: 12-34 pg/ml m: 44-162 pmol/l
Ferritin * S 30-200 ug/!
Fibrinogen (nach Clauss) * P 200-400 mg/dl 0,03 5,9-11,8 pmol/I
Folsdure * P 3-15 ng/ml
Follikelstimulierendes Hormon (FSH) S w:
- prdmenopausal: 2-10 U/l
- postmenopausal: 20-200 U/l
m: 2-10 U/ml
Gastrin * S <100 pg/ml 1 <100 ng/l
Gesamteiweil3 S 6-8,4 g/dl 10 60-84 g/l
Glukose niichtern P/K 70-110 mg/dl/55-100 mg/dI 0,0555 3,1-6,1 mmol/I
VGT S m: <66 Ul
w: <39 U/l
GOT (AST) S m: <50 U/l
w: <35 U/l
GPT (ALT) S m: <50 U/l
w: <35 U/l
HbA, * E <6,2% des Hb
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Parameter

* = methodenabhangig

Hamatokrit

Hémoglobin

Haptoglobin
Harnsaure
Harnstoff
o-HBDH

Insulin-like Growth Factor-1 (IGF-1)

Immunglobulin G
Immunglobulin A
Immunglobulin M

INR (international normalized ratio)

Kalium

Kalzium

Kortisol *
e 8:00 Uhr
* 16:00 Uhr

Kortisol *
Kreatinin *

Kreatinin-Clearance (alters- und geschlechts-
abhangig) *

Kupfer *

Laktat
LAP
LDH

LH

Leukozyten
Lipase *
Lipoprotein (a) *
Magnesium

MCH (mittlerer Hb-Gehalt des Erythrozyten)

cw

cw

m: 41-50%

w: 37-46%

m: 14-18 g/dI 0,62
w: 12-16 g/dl

20-204 mg/d! 0,01
2,6-6,4 mg/dl 60
10-55 mg/dl 0,17
72-182 U/

altersentsprechende Referenz-

werte

0,8-1,8 g/dl 10
0,09-0,45 g/dI 10
0,06-0,26 g/dI 10
1,0

therapeutischer Bereich
- bei maRiger Antikoagulation 2,0-3,0
- bei strenger Antikoagulation 2,5-3,5

3,5-5 mmol/I
30-100 mmol/24h

2,3-2,6 mmol/I
4,0-5 mmol/l

27,59
5-25 ug/dl
3-12 pg/dl
20-100ug/24h 2,759
0,5-1,2 mg/dl 88,4
80-160 ml/min
m: 70-140 ug/dl 0,157
w: 85-155 pg/d|
9-16 mg/dl 0,111
16-32 U/l

m: 135-225 U/I
w: 135-214 U/l

w:

- prdmenopausal: 2-10 U/I

- postmenopausal: >30 U/l

m: 0,8-8,3 U/ml

4000-10000/pl

30-180 U/

<30 mg/dl 10
1,75-4 mg/dl 0,41

27-34 pg

Laborwertverzeichnis 213

konventionell SI-Einheiten

B = Vollblut, C = Citratblut, E = EDTA-Blut, K = kapillares Vollblut, P = Plasma, S = Serum, St = Stuhl, U = Urin

8,7-11,2 mmol/l
7,5-9,9 mmol/I

0,2-2,04 g/l
155-384 pmol/l

1,7-9,3 mmol/l

R4
c
o
S
(D]
N
[
Q
>
e
[
=
(.
o
e
gv)
]

818 g/l
0,9-4,5 gl

0,6-2,6 gl

140-690 nmol/l
80-330 nmol/l

55-275 nmol/24h

44-106 pmol/l

m: 11-22 ymol/I
w: 13-24 pmol/l

1,0-1,8 mmol/l

<300 mg/I

0,7-1,6 mmol/l
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Laborwertverzeichnis

Parameter

B = Vollblut, C = Citratblut, E = EDTA-Blut, K = kapillares Vollblut, P = Plasma, S = Serum, St = Stuhl, U = Urin

*

ethodenabhdngig

MCHC (mittlere Hb-Konzentration der

Erythrozyten)
MCV (mittlere Erythrozytenvolumen)

Natrium
Osmolalitat *

partielle Thromboplastinzeit (PTT) *
Phosphat

Prolaktin *

prostataspezifisches Antigen (PSA) *
Parathormon (PTH)

Quick *

Renin (8:00 Uhr, im Liegen) *
Retikulozyten

Rheumafaktor (Latex)

spezifisches Uringewicht

Stuhlfett

Testosteron

Theophyllin *
Thrombinzeit (TZ)
Thromboplastinzeit (Quick) *
Thrombozyten

TSH basal *

freies Thyroxin (FT,) *

freies Trijodthyronin (FT,) *
Thyreoglobulin *
thyroxinbindendes Globulin (TBG) *
Transferrin *

Triglyzeride

Vitamin A *

Vitamin B, *

Vitamin D *

* 1,25 Dihydrocholecalciferol

e 25-Hydroxycholecalciferol
e 25-Hydroxycholecalciferol

Vitamin E

E

(@) cwv c wv m

(%]

konventionell SI-Einheiten

30-36 g/dl

85-98 fl

135-150 mmol/I
120-220 mmol/24h

280-300 mosm/kg
800-1400 mosm/kg

20-38 s
0,77-1,55 mmol/l

m: <11 ng/ml 1
w: <15 ng/ml
<3 ng/ml 1
1,5-6,0 pmol/l

s. Thromboplastinzeit
1-2,5 ng/ml/h

4-15%. (20000-75000/pl)
<20 1U/ml

1,002-1,035

<74g[24h

m: 270-1070 ng/dl
w: 15-55 ng/dl

10-20 ug/ml 1

14-20 s

70-100%

150000-350000/pl

0,3-2,5mu/l

0,5-2,3 ng/dI 14

3,0-6,0 pg/ml 1,53

<50 ng/ml

12-30 pg/ml

200-400 mg/dI 0,01

75-150 mg/d| 0,0112

20-80 pg/dl 0,035

310-1100 pg/ml 0,739
2,496

20-50 ng/ml

Sommer: 15-95 ng/ml

Winter: 12-62 ng/ml

5-20 pg/ml 2,4

m: <11 ug/l
w: <15 g/l

<3 ug/l

m: 9,36-37,1 nmol/I
w: 0,52-1,91 nmol/l

10-20 mg/I

7-30 pmol/l
4,6-9,2 pmol/I

2,0-4,0 g/l
0,83-1,7 mmol/l
0,7-2,8 ymol/l
229-812 pmol/l
50-125 nmol/I
37-237 nmol/l
30-155 nmol/l
12-48 pmol/l
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